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1 Einleitung 
Parathormon (PTH) ist ein Peptidhormon und essentiell für die Regulation der 
Kalzium- und Phosphathomöostase. Es wirkt an Knochen, Nieren und indirekt am 
Intestinaltrakt. Am Knochen beeinflusst PTH den Kalziumgehalt über katabole sowie 
anabole Effekte (POTTS 2005). An den Nieren steigert PTH die Kalziumreabsorption
und hemmt die Phosphatretention. Bei Hunden und Menschen fördert PTH die 
intestinale Kalziumabsorption indirekt über Calcitriol (PODBESEK et al. 1984).  
Es konnte gezeigt werden, dass die intermittierende Administration von 
Parathormonanaloga, ob intakt oder N-terminale Fragmente, anabole Wirkung an 
gesundem oder resorptiv verändertem Knochen von Menschen (NEER et al. 2001), 
Mäusen (JILKA et al. 1999), Ratten (MENG et al. 1996), Hunden (PODBESEK et al. 
1983) und Affen (BROMMAGE et al. 1999) hat. Die intermittierende Applikation von 
exogenem PTH führt zur Steigerung der Knochendichte (FOX et al. 1997, SATO et 
al. 1997) und zur Senkung des Frakturrisikos bei resorptiven Knochenveränderungen 
(BROMMAGE et al. 1999). Durch die Steigerung der Osteoblastenanzahl und 
Osteoblastenaktivität erhöht exogen verabreichtes PTH nicht nur die Remodellingrate 
des Knochens (MULDER et al. 2006), sondern auch die Menge an Knochengewebe, 
welche bei jedem Remodellingzyklus gebildet wird (HODSMAN et al. 2005).   
Aufgrund der anabolen Eigenschaften am Knochen wird die intermittierende 
Applikation von PTH, insbesondere von rekombinantem, humanem PTH (1-34, 1-37) 
therapeutisch bei der Osteoporose des Menschen eingesetzt (DEMPSTER et al. 
1993, COSMAN und LINDSAY 1998, LANE et al. 1998, ZIEGLER 2005).
Auch beim Pferd treten resorptive Knochenveränderungen mit erhöhtem Frakturrisiko 
häufig bei Podotrochlose, Sesamoidose, als Nebenwirkung der Glukokortikoid-
therapie (GLADE und KROOK 1982, GEOR et al. 1995) oder nach längerer 
Immobilisation auf (BUCKINGHAM und JEFFCOTT 1991). Daher stellt sich die 
Frage, in wieweit anabole Effekte durch exogene intermittierende Applikation von 
PTH auch beim Pferd zu erzielen sind.
Die kurz- und mittelfristigen Effekte der Applikation von humanem 
Parathormonfragment wurden beim gesunden Pferd bereits überprüft (VERVUERT et 
al. 2005). Die Autoren konnten bei 28-tägigem Versuchszeitraum einen Einfluss von 
hPTH (1-37) auf die Kalzium- und Phosphathomöostase, sowie die endogene PTHi-
Regulation zeigen. Die Effekte auf die Knochenmarker reichten aufgrund des kurzen 
Versuchzeitraums und des heterogenen Alters der Tiere nicht aus, um 
Veränderungen in der Knochenumbaurate belegen zu können.
In der vorliegenden Studie sollen die Effekte der exogenen equinen 
Parathormongabe (ePTH 1-37) auf die Kalziumhomöostase und den 
Knochenstoffwechsel beim gesunden, adulten Pferd überprüft werden, wobei sowohl 
die Frage nach einer adäquaten Dosierung, als auch langfristige Effekte auf den 





2.1.1 Synthese und Struktur von Parathormon  
Das Peptidhormon Parathormon (PTH) besteht aus 84 Aminosäuren und hat beim 
Menschen ein Molekulargewicht von 9400 Dalton (POTTS 2005). Die 
Aminosäuresequenz der Haus- und Labortiere unterscheidet sich davon nur in 
wenigen Aminosäuren (s. Abb. 1). Vor allem die aminoterminale Region (1-34) des 
Parathormons zeigt hohe Sequenzkonservierung innerhalb der Säugetiere (POTTS 
2005). Zunächst wird in der Nebenschildrüse Präpro-PTH, welches aus 115 
Aminosäuren (AS) besteht, gebildet. Nach Abspaltung einer aminoterminalen 
Sequenz entsteht daraus im rauen endoplasmatischen Retikulum Pro-PTH. Eine 
weitere N-terminale Abspaltung im Golgi-Apparat führt zur Bildung von intaktem PTH 
(PETRIDES 1998). Intaktes Parathormon ist das Ergebnis von Translation und 
Transkription, im Blut zirkulieren aber überwiegend inaktive C-terminale Fragmente 
(HODSMAN et al. 2005, POTTS 2005). Ein großer Teil der zirkulierenden 
Hormonfragmente wird bereits intrazellulär in der Nebenschilddrüse durch Spaltung 
vor der Sekretion gebildet (WATSON und HANLEY 1993). Der übrige Teil entsteht 
peripher (SEGRE et al. 1976). Die biologische Aktivität von intaktem PTH befindet 
sich in der N-terminalen Sequenz. Nach HODSMAN et al. (2005) wird die anabole 
Wirkung vollständig von der N-terminalen Aminosäuresequenz 1-31 vermittelt. N-
terminale Fragmente, mit der Fähigkeit eine Rezeptorbindung einzugehen, sind unter 
physiologischen Bedingungen nicht in der Zirkulation anzutreffen (HODSMAN et al. 
2005), sie werden schnell degradiert (BRINGHURST et al. 1988). Aminoterminales 
PTH (1-34) entsteht sowohl hepatisch, als auch bei proteolytischen Vorgängen im 
Epithelkörperchen (BRINGHURST et al. 1988). Untersuchungen belegen, dass sich 
im Serum zu 70-95% inaktive carboxyterminale Fragmente und nur 5-30% intaktes 
PTH nachweisen lassen (PETRIDES 1998, KAUNE 2000, HOCK et al. 2002). 
Aufgrund des raschen Abbaus des intakten Parathormons bestimmt die 
Sekretionsrate die zeitnahe Reaktion auf fallende Serum-Kalziumkonzentrationen.
Die biologische Bedeutung des Zusammenspiels von Fragmenten und intaktem PTH 
ist noch nicht ausreichend geklärt.  
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Mensch: NH2-SVSEIQLMHNLGKHLNSMERVEWLRKKLQDVHNFVAL- COOH 
Pferd:  NH2-SVSEIQLMHNLGKHLNSVERVEWLRKKLQDVHNFIAL- COOH 
Rind:   NH2-AVSEIQLMHNLGKHLSSMERVEWLRKKLQDVHNFVAL- COOH 
Schwein:  NH2-SVSEIQLMHNLGKHLSSLERVEWLRKKLQDVHNFVAL- COOH 
Abb. 1: Sequenzkonservierung der primären Struktur des N-terminalen 
Parathormonfragments (1-37). (Aminosäuren nach int. Nomenklatur abgekürzt z.B. 
Isoleucin (I), Leucin (L); Fettdruck kennzeichnet sequenzielle Unterschiede im 
Vergleich zum Menschen). (WATSON und HANLEY 1993, FORSSMANN 2006) 
2.1.2 Regulation der Sekretion von Parathormon 
Die Bildung und Freisetzung von Parathormon ist über Mechanismen des negativen 
Feedbacks gesteuert (s. Abb. 2). Hypokalzämische Ausgangslagen führen zu 
vermehrter Freisetzung von PTH. Wenn das hypokalzämische Signal im Blut 
nachlässt und wieder ein normalisierter Ca-Spiegel erreicht ist, regulieren Ca-Ionen 
über Rezeptoren am Epithelkörperchen die Freisetzung von PTH herunter. 
Hyperkalzämische Serumkonzentrationen hemmen die PTH-Freisetzung, sodass 
weniger Kalzium aus dem Knochen freigesetzt wird und die renale Reabsorption 
gehemmt wird (BROWN 1991). Parathormon ist auch am Phosphorstoffwechsel 
beteiligt. Bei einer erhöhten Phosphatkonzentration im Blut wird PTH freigesetzt und 
führt über Phosphaturie zur Wiederherstellung einer normalen 
Phosphatkonzentration im Blut (POTTS 2005). Bei sekundärem 
Hyperparathyreoidismus führt eine Hypokalzämie oder eine Hyperphosphatämie zu 
einer vermehrten Freisetzung von Parathormon und relativer Hyperplasie der 
Nebenschilddrüsen (BRINGHURST et al. 1998). 
Im Blutplasma liegt etwa die Hälfte des Kalziums proteingebunden vor, extrazellulär 
wirksam ist jedoch nur das ionisierte Kalzium. Der extrazelluläre Spiegel an 
ionisiertem Kalzium (Ca2+) kann kurzfristig zehnfach ansteigen, wenn intrazelluläre 
Kalziumspeicher über Kalziumkanäle in den Zellmembranen entleert werden 
(POZZAN et al. 1994). Der Blutspiegel wird trotz großer Schwankungen in Aufnahme 
und Ausscheidung konstant gehalten (BROWN 1991, BRINGHURST et al. 1998). An 
der Aufrechterhaltung der Ca2+-Homöostase sind sowohl das Parathormon, als auch 
Calcitonin und bei vielen Säugern auch Calcitriol über ihre Wirkung auf die Niere, 
Knochen und den Intestinaltrakt beteiligt (BROWN 1991, BRINGHURST et al. 1998). 
Bei einem Ca-Mangel oder einer Vitamin D-Defizienz, welche allerdings beim Pferd 
keine Rolle zu spielen scheint (BREIDENBACH et al. 1998), steigert PTH die 
Mobilisation von Kalzium aus dem Knochen (POTTS 2005). An der Niere fördert PTH 
beim Menschen die Synthese von 1,25-(OH)2-Vitamin D3 und steigert so indirekt die 
intestinale Kalziumabsorption (POTTS 2005). Parathormon beeinflusst auch den 
renalen Ca2+- und Pi-Transport. Dort fördert PTH die Phosphatausscheidung, indem 
es dessen Reabsorption hemmt. Gleichzeitig steigert es die renale 
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Kalziumrückresorption. Der physiologische Referenzbereich von Ca2+ im Vollblut liegt 
beim Pferd zwischen 1,4-1,9 mmol/l und das CaT im Serum bei 2,5-3,4 mmol/l 
(KRAFT und DÜRR 2005). 
Der eng regulierte Plasma Phosphat-Spiegel hängt primär von der gastrointestinalen 
Absorption und der renalen Elimination ab. Beim Pferd wird Phosphat (Pi) im 
Dünndarm und im Dickdarm resorbiert  (SCHRYVER 1975). Einmal absorbiertes Pi
wird streng reguliert. Dazu tragen renale Ausscheidung, organische Bindung von Pi
in proliferierenden Zellen oder die Ablagerung als Hydroxylapatit im Knochen bei. Am 
wichtigsten ist hierbei die glomeruläre Filtration und tubuläre Elimination von Pi in den 
Nieren (MIZGALA und QUAMME 1985). Die Hemmung der Phosphatretention an 
den proximalen Tubuluszellen wird beim Menschen durch Parathormon, Calcitonin, 
TGF  und Glukokortikoide oder einen Phosphatüberhang hervorgerufen (DREZNER 
2002). IGF-1, Insulin, Schilddrüsenhormon, 1,25-(OH)2-Vitamin D3, Epidermal 
Growth Factor (EGF) und Phosphatmangel fördern beim Menschen die renale 
Phosphatreabsorption (DREZNER 2002). Der physiologische Referenzbereich von Pi
im Pferdeserum liegt bei 0,7 bis 1,5 mmol/l (KRAFT und DÜRR 2005). 
Abb. 2: Kalziumhomöostase. Das Enzym 1 -Hydroxylase ist beim Pferd nicht 
nachweisbar (BREIDENBACH et al. 1998). In Anlehnung an VON ENGELHARDT und 
BREVES (2000). 
2.1.3 Kalzium-sensitive Rezeptoren 
Der Kalzium-sensitive Rezeptor (CaR), bei dem Ca2+ als First Messenger agiert, ist 
von Bedeutung für die Regulation des Kalziumhaushalts (BROWN 1991) und die 
Parathormonsekretion. CaR konnte an Nebenschilddrüse, Nieren, C-Zellen der 
Schilddrüse und an Knochenzelllinien nachgewiesen werden (AIDA et al. 1995, 
GARRETT et al. 1995a, 1995c, HOUSE et al. 1997). Vom Aufbau handelt es sich 
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beim CaR um einen Rezeptor mit sieben transmembranalen Domänen, einer 
aminoterminalen extrazellulären Kopplungsgruppe und einem carboxyterminalen 
intrazellulären Terminus.  
Besonders die Zellen der Nebenschilddrüse exprimieren vergleichsweise viele CaRs 
(HO et al. 1995, KIFOR et al. 1996, AUTRY et al. 1997). BROWN (1991) zeigte, dass 
an bovinen parathyroiden Zellen hohe Ca2+-Dosen die PTH-Sekretion senken. 
Ergänzend konnte an CaR-Knockout-Mäusen ein als Ca2+-Resistenz 
beschriebenes Phänomen an parathyroiden Zellen gezeigten werden (HO et al. 
1995). Erhöhte Ca2+-Spiegel im Blut führten bei den CaR-Knockout-Mäusen nicht zu 
einer verminderten Parathormonausschüttung (HO et al. 1995). Ionisiertes Kalzium 
spielt nicht nur eine entscheidende Rolle bei der PTH-Freisetzung, sondern greift 
auch in dessen Genexpression ein. GARRETT et al. (1995b) zeigten an bovinen 
parathyroiden Zellen, dass über die Wirkung von ionisiertem Kalzium an CaRs die 
Parathomon-mRNA-Bildung gesenkt werden kann. 
Die C-Zellen der Schilddrüse exprimieren CaR (GARRETT et al. 1995c, BUTTERS et 
al. 1997) und reagieren auf erhöhte Kalziumspiegel mit einer Freisetzung von 
Calcitonin. Die Hauptwirkung von Calcitonin liegt in der Senkung des Plasma-
Kalziumspiegels. Calcitonin ist ein direkter PTH-Antagonist, denn es hemmt die 
Kalziumfreisetzung aus dem Knochen und die Osteoklastenaktivität. Daneben 
stimuliert Calcitonin knochenaufbauende Prozesse. Die intestinale Calciumresorption 
wird bei einem erhöhten Kalziumspiegel unter Calcitonineinfluss reduziert 
(PETRIDES 1998). 
An der Niere konnten CaRs entlang des gesamten Nephrons von Ratten 
nachgewiesen werden  (RICCARDI et al. 1998). Auch im Bereich des distalen 
Tubulus, wo PTH die Kalzium- Reabsorption stimuliert, sind CaRs vorhanden. 
Kalziumsensitive Rezeptoren sind auch bei zahlreichen Knochenzelllinien 
nachgewiesen worden (HOUSE et al. 1997, YAMAGUCHI et al. 2000), dennoch 
bleibt ihre Funktion hier weitgehend unklar. Fest steht jedoch, dass Ca2+ auch Effekte 
auf Osteoblasten und Osteoklasten hat. Nicht eindeutig geklärt ist, ob diese Effekte 
über CaRs vermittelt werden. Hohe Ca2+-Spiegel stimulieren die Differenzierung der 
Osteoblasten, ihre Proliferation, Stoffwechselaktivität und Chemotaxis (QUARLES 
1997, YAMAGUCHI et al. 2000). Beide Arbeitsgruppen vermuten, dass auch lokale 
Veränderungen des Kalziumspiegels in der Umgebung von aktiven Osteoklasten 
Einfluss auf benachbarte Osteoblasten nehmen, und so helfen den 
Knochenumbauprozess zu steuern. ZAIDI et al. (1999) zeigten, dass hohe Ca2+-
Konzentrationen die Bildung und Aktivierung der Osteoklasten unterdrücken.  
FOX et al. (1997) wiesen nach, dass ein vorübergehender PTH-Anstieg im Plasma, 
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wie es nach EDTA-induzierter Hypokalzämie beobachtet wird, anabole Effekte am 
Knochen hat. Die Vermutung liegt nahe, dass die kalziumsensitiven Rezeptoren der 
Nebenschildrüse diese Freisetzung von Parathormon modulieren. Diese Rezeptoren 
beeinflussen auch den intrazellulären Parathormongehalt und die Menge der 
Parathormonfragmente, die sezerniert werden. Unter hypokalzämischen Umständen 
wird der proteolytische Abbau verringert und mehr intaktes PTH freigesetzt. 
Umgekehrt zirkulieren bei Hyperkalzämie mehr Fragmente (MACGREGOR et al. 
1979, MAYER et al. 1979). Bei Hyperkalzämie sind relativ mehr PTH (7-84)-
Fragmente und verhältnismäßig weniger intaktes PTH im der Zirkulation vorhanden 
(BROSSARD et al. 1996, LEPAGE et al. 1998). 
2.2 Die Wirkung von Parathormon auf den Knochenstoffwechsel 
2.2.1 Parathormon vermittelte Aktivierung von Osteoblasten 
Parathormon beeinflusst das Knochengewebe über seine Wirkung auf die Ca2+-Pi-
Homöostase und zahlreiche Knochenzelllinien. Parathormon hat eine direkte 
Wirkung auf Osteoblasten und Stromazellen über Rezeptoren. Dagegen werden 
Osteoklasten indirekt von Parathormon beeinflusst (POTTS 2005).  
Rezeptoren für Parathormon sind im Knochengewebe bei Mäusen und anderen 
Säugetieren nur auf Osteoblasten nachzuweisen (LIU et al. 1998, OKADA et al. 
2002, DEAN et al. 2006). Osteoblasten exprimieren überwiegend den Parathormon-
Rezeptor 1 (PTHR1). Der PTHR1 verfügt über eine größere extrazelluläre N-Dömäne 
und eine bis in den Intrazellularraum ragende J-Domäne. PTHR1 ist vom Typ der 
Rezeptoren mit sieben transmembranalen Helices. Die J-Domäne ist der funktionale 
Anteil des Rezeptors, wogegen die N-Domäne die Stabilität der Parathormonbindung 
vermittelt (BERGWITZ et al. 1996, HOARE et al. 2001). Neben intaktem PTH enthält 
auch das N-terminale Fragment hPTH (1-34) alle wichtigen Aminosäuren, um PTHR1 
zu aktivieren (CASTRO et al. 2005, POTTS 2005, DEAN et al. 2006). Der PTHR1 
reagiert auch mit dem PTH-related Peptide (PTHrP) (DEAN et al. 2006), da die 
ersten 13 AS beim Menschen identisch mit dem biologisch aktiven aminoterminalen 
Ende von PTH sind. PTHrP ist vermutlich wichtig für die Kalziumhomöostase von 
Feten beim fetalen Knochenwachstum und zur Ruhigstellung der Uterusmuskulatur 
während des Wachstums (PETRIDES 1998, DEAN et al. 2006). Über Vorkommen 
und Funktion eines zweiten, sequentiell sehr ähnlichen Parathormon-Rezeptors 
(PTHR2) ist wenig bekannt. Dieser kommt hauptsächlich im Gehirn vor (TOVEY et al. 
2006), und scheint eine untergeordnete Rolle bezüglich der Ca2+-Pi-Homöostase und 
dem Knochenstoffwechsel zu spielen. 
Über den PTHR1 steigert Parathormon die Osteoblastenzahl und -aktivität 
(HODSMAN et al. 2005). Es beeinflusst die Genexpression der Osteoblasten, indem 
es die Synthese von knochenformenden Matrixproteinen aktiviert (PARFITT 1976a).  
Die rezeptorvermittelte anabole Reaktion auf PTH wird dem Second Messenger 
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cAMP und der Proteinkinase A (PKA) zugeschrieben (CIVITELLI et al. 1990, POTTS 
et al. 1995, WHITFIELD und MORLEY 1998). Osteoblastenvorläufer werden cAMP- 
und PKA-kontrolliert zum Wachstum stimuliert, gleichzeitig werden Zellzyklus und 
Apoptose gehemmt (FRISCH 2000, HOWE und JULIANO 2000).  
Osteoklasten verfügen über keine PTH-Rezeptoren, sondern werden indirekt 
Osteoblasten-vermittelt beeinflusst. Parathormon stimuliert Osteoblasten zur Bildung 
von Proteinen, welche die Osteoklastendifferenzierung steuern (PARFITT 1976b),
und für den Matrixstoffwechsel bedeutsam sind (PARFITT 1976c). Die 
Osteoblastenproteine  Osteoprotergerin und RANKL (Receptor Activator of NF- B 
Ligand) beeinflussen über ihren gemeinsamen Rezeptor RANK (Receptor Activator 
of NF- B) die katabole Aktivität der Osteoklasten im Knochengewebe (SUDA et al. 
1999, KANZAWA et al. 2000).  





2.2.2 Intermittierende Osteoblastenaktivierung durch Parathormon 
Physiologischer Weise folgt jedem Knochenabbau ein Knochenaufbau (Modelling), 
was als Remodelling (Knochenumbau) bezeichnet wird. Kopplungsfaktoren und 
Hormone stimmen diese Vorgänge aufeinander ab (Coupling). Parathormon und 
PTH related Peptide (PTHrP) steigern bei intermittierender Einwirkung die 
Knochenformationsrate (DEMPSTER et al. 1993). PTH steigert die Knochenmasse 
vor allem im spongiösen Knochen (HODSMAN et al. 2005, COMPSTON 2007). Nach 
COMPSTON (2007) kann diese Zunahme erstens auf einer gesteigerten 
Remodellingrate mit positiver Balance, zweitens, einer Modelling-basierten 
Knochenformation oder drittens, gemischtem Remodelling-Modelling mit Zunahme 
von Knochenmasse über die Grenzen der Resorptionslakunen des Knochens hinaus, 
beruhen. Modelling-basierte Knochenformation würde die Abwesenheit von 
vorheriger Knochenresorption voraussetzen, welche in gesundem, adulten Knochen 
des Menschen nicht zu beobachten ist (LINDSAY et al. 2006). In einigen Studien 
werden Anzeichen von gesteigerter Knochenformation zeitlich früher beobachtet, als 
resorptive Remodellingphasen, was als Modelling-basiert angesehen wird 
(HODSMAN und STEER 1993, LINDSAY et al. 2006). COMPSTON (2007) 
argumentiert, dass die durch PTH ausgelöste Steigerung der Remodelling-Rate und 
dessen anabole Wirkung die Folge einer verkürzten resorptiven Phase sein könnte. 
HODSMAN et al. (1993) untersuchten Knochenbiopsien 28 Tage nach Beginn der 
PTH-Behandlung bei postmenopausalen Frauen mit Osteoporose und assoziierten 
histologisch vergrößerte Oberflächen an knochenbildenden Stellen mit echtem 
Modelling. Auch DEMPSTER et al. (2001) berichten von Modelling-basierter 
Knochenformation an spongiösem und endocorticalem Knochen bei 
postmenopausalen Frauen. LINDSAY et al. (2006) beobachteten eine Kombination 
von Modelling- und Remodelling-basierter Knochenformation. Sie folgerten, dass ein 
Grossteil der neuen Knochenformation in der frühen Behandlungsphase an Stellen 
auftrat, die bereits zu Beginn der Behandlung Knochenremodelling unterlagen. 
Weiterhin vermuteten die Autoren, dass ein Überhang an Knochenformation über die 
Grenzen der resorbierten Knochenkavität hinaus, als die Modelling-basierte 
Knochenformation angesehen werden kann. Nach COMPSTON (2007) und 
LINDSAY et al. (2007) ist dieser Überhang auch als Konsequenz von reduzierter 
Osteoblasten-Apoptose unter PTH-Einfluss zu verstehen. DOBNIG und TURNER 
(1995) sehen die Ursache der Modelling-basierten Knochenformation in der direkten 
PTH-Aktivierung von Osteoblastenvorläufern und aktiven Osteoblasten. Aus diesen 
Beobachtungen folgert COMPSTON (2007) zumindest in frühen Phasen der 
intermittierenden Behandlung mit N-terminalem Parathormonfragment eine 
Modelling-basierte Knochenformation in spongiösen und endocorticalen 
Knochenbereichen. Vor allem innerhalb des ersten Behandlungsmonats macht 
Modelling bis zu einem Drittel des knochenformierenden Effekts aus, der nach 
längerem Therapieeinfluss weniger ausgeprägt ist (COMPSTON 2007). Die relative 
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Remodelling-Rate ist in späteren Therapiephasen gesteigert (COMPSTON 2007). 
Andere Autoren vermuten eine Entkopplung von Resorption und Formation durch 
Parathormon, und schreiben daher PTH die Fähigkeit zu, die Knochenformation 
direkt stimulieren zu können (LINDSAY et al. 1997, HODSMAN et al. 2005). 
Die erhöhte Knochenformation durch PTH führt zu einer Zunahme der 
Knochenmasse und zu einer Verbesserung der skelettalen Mikroarchitektur. Unter 
exogenem Einfluss von intermittierendem PTH kommt es beim Menschen am 
spongiösen Knochen zur Zunahme der Knochenmasse, die als gesteigerter Osteon- 
Durchmesser erfasst werden kann (BRADBEER et al. 1992, HODSMAN et al. 2000, 
DEMPSTER et al. 2001). Dies resultiert in verbesserter Trabekelstärke und 
verbesserter Konnektivität innerhalb des Trabekelwerks (BRADBEER et al. 1992, 
DEMPSTER et al. 2001). Altersbedingte Knochenveränderungen werden durch diese 
Effekte umgekehrt (JIANG et al. 2003). Andere Studien konnten keine Verbesserung 
in spongiösen Strukturen und Knochenvolumen feststellen (HODSMAN et al. 2000, 
LINDSAY et al. 2006). 
An kortikalen Knochen sind bei Osteoporosepatienten moderate oder auch negative 
Effekte von exogener Parathormon-Applikation auf die Knochenmineraldichte 
beobachtet worden (NEER et al. 2001, RUBIN et al. 2002, ORWOLL et al. 2003). 
HORWITZ et al. (2000) vermuten eine Zunahme der spongiösen Knochenmasse auf 
Kosten der kortikalen Knochenmasse. Jüngere Studien belegen jedoch positive 
Effekte von PTH auf den kortikalen Knochen, wie im Bereich des Femurhalses und 
Beckens (NEER et al. 2001, PRINCE et al. 2005). Die Interpretation von derartigen 
Änderungen anhand der Knochendichte von kortikalen Strukturen ist komplex, weil 
dies nicht nur durch Änderungen in kortikalem Volumen, sondern auch durch die 
Dicke der Kompakta, die Porosität und die Knochengröße beeinflusst sind. Diese 
haben voneinander unabhängige und unterschiedliche Effekte auf die 
Knochenstabilität (COMPSTON 2007). ZANCHETTA et al. (2003) zeigten anhand 
peripherer quantitativer Computertomographie des distalen Radius bei Frauen mit 
Osteoporose eine gesamte und periostale Zunahme des Knochenmineralgehalts im 
kortikalen Knochen. HIRANO et al. (1999) führten bei verbesserter Dicke der 
Kompakta und gleichzeitig erhöhter Porosität den positiven Gesamteffekt auf die 
Knochenstabilität darauf zurück, dass die verbesserte Dicke die Verluste durch die 
erhöhte Porosität überdeckt. COMPSTON (2007) schlussfolgert aus diesen Studien, 
dass zumindest an einigen Bereichen des Skeletts positive Effekte von 
intermittierender Parathormon-Applikation auf den kortikalen Knochen ausgehen. 
Über die Osteoblastenaktivierung hinaus, beeinflusst die exogene, intermittierende 
Parathormoneinwirkung sämtliche an der Regulation des Kalziumhaushalts 
beteiligten Organe. Dies ist in Abbildung 4 dargestellt. 
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Abb. 4: Hypothese zum Einfluss von intermittierender PTH-Applikation auf die 
Kalziumhomöostase.  
2.3 Erfahrungen in der Verabreichung von exogenem Parathormon 
Aufgrund des anabolen als auch katabolen Wirkungspotentials von Parathormon auf 
das Knochengewebe muss zwischen kontinuierlicher und intermittierender PTH-
Applikation unterschieden werden. Kontinuierliche Einwirkung von Parathormon hat 
am Knochen einen katabolen Effekt, wogegen intermittierende PTH-Einwirkung 
anabol am Knochen wirkt (HARADA und RODAN 2003). DOBNIG und TURNER 
(1997) zeigten anhand kontrollierter Administrationsraten von hPTH (1-34) an Ratten, 
dass bis zu zweistündige PTH-Exposition anabole und längere katabole Effekte auf 
den Knochen verursachte. Die zellulären Mechanismen, die eine anabole Reaktion 
des Knochens auf gesteigerte PTH-Spiegel im Blut hervorrufen, bleiben jedoch 
unklar (POTTS 2005). An gesunden männlichen Ratten beobachten FROLIK et al. 
(2003), dass mehrere Injektionen von insgesamt 80µg/kg KM hPTH (1-34) über 
sechs Stunden verteilt, welches die Zeit ist, die bei Ratten maximal benötigt wird, bis 
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der PTH-Basalwert im Blut nach einmaliger Injektion wieder erreicht ist, einen 
katabolen Einfluss auf die Knochenmasse der Tibia haben. Wurde dagegen diese 
Gesamtenge Parathormonfragment, aufgeteilt in mehrere Injektionen, innerhalb von 
nur einer Stunde verabreicht, wirkte dies anabol auf die Knochenmasse (FROLIK et 
al. 2003). Bei steigenden Applikationsfrequenzen von einmal, auf zweimal oder 
dreimal täglich 50µg/kg KM hPTH (1-34) beobachteten RIOND et al. (1998) bei 
Ratten ein Zunahme der renalen Kalziumausscheidung mit der Zunahme der 
Applikationsfrequenz und der Dosis. Gleichzeitig war der Kalziumgehalt der Knochen 
mit der Erhöhung der Frequenz auf zwei oder dreimal täglich im Abstand von 9 bzw. 
4,5 Stunden negativ korreliert. Die Dosisabhängigkeit der Effekte auf das 
Knochengewebe bei Ratten untersuchten FROLIK et al. (2003). Eine einmalige 
Injektion von 80µg/kg KM hPTH (1-34) wirkte in dem Versuch von FROLIK et al. 
(2003) anabol, 240µg/kg KM hPTH (1-34) dagegen katabol am Knochengewebe. 
Auch in der Studie von NEER et al. (2001) an postmenopausalen Frauen mit 
Osteoporose war der Effekt von der intermittierenden Applikation von 
Parathormonfragment dosisabhängig. Die verabreichte Menge von 40µg hPTH (1-
34)/Person täglich steigerte die Knochenmasse mehr, als 20µg hPTH (1-34)/Person 
(entspricht 0,33µg hPTH (1-34)/kg KM bei einem Körpergewicht von 60 kg). Beide 
Dosierungen hatten bei NEER et al. (2001) aber sehr ähnliche Effekte auf die 
Reduktion des Frakturrisikos, wobei die höhere Dosierung eher mit unerwünschten 
Nebenwirkungen bei den Patientinnen verbunden war. 
OXLUND et al. (1993) und EJERSTED et al. (1993) verglichen die anabolen Effekte 
von hPTH (1-34) mit denen von hPTH (1-84) am Knochen heranwachsender Ratten. 
Sowohl intaktes PTH als auch das Fragment führten zu gleichartigen, 
dosisabhängigen und verbesserten Eigenschaften in der biomechanischen 
Belastbarkeit der Femora (EJERSTED et al. 1993). An den gleichen Tieren konnten  
OXLUND et al. (1993) nach 30 Tagen PTH-Behandlung eine dosisabhängige 
Zunahme in der peri- und endostalen Knochenformationsrate, sowie eine Zunahme 
der Knochenmasse nachweisen. Es konnten keine Unterschiede zwischen den 
Effekten von hPTH (1-34) und hPTH (1-84) bezüglich Knochenformationsrate, 
Knochenmasse, der kortikalen Porosität und den biochemischen Parametern 
festgestellt werden (OXLUND et al. 1993). HODSMAN et al. (2005) ziehen jedoch in 
Betracht, dass intaktes Parathormon im Vergleich zum N-terminalen 
Parathormonfragment hPTH (1-34) geringgradig abweichende Effekte am Knochen 
haben könnte, da von SUTHERLAND et al. (1994) an Osteoblasten in vitro eine 
Zunahme der für Knochenformation stehenden Proteine Alkalische Phosphatase und 
Osteocalcin nach Verabreichung des C-terminalen Fragments hPTH (53-84) 
nachgewiesen wurde. Auch die Beobachtung von DIVIETI et al. (2001) über 
zahlreiche Rezeptoren für das C-terminale Ende von Parathormon auf Osteozyten 
unterstützt diese Annahme.  
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Die Wahl der geeigneten Therapiedauer für eine knochenanabole PTH-Behandlung 
hängt von unterschiedlichen Faktoren ab. Einerseits dauert ein gesamter Umbau- 
und Erneuerungsprozess des Knochengewebes beim adulten Tier etwa 120 Tage 
(KAUNE 2000), andererseits kann vor allem bei ovariektomierten Ratten und 
Menschen eine langfristige Therapie mit vermehrten Nebenwirkungen verbunden 
sein (HODSMAN et al. 2005). Bei Osteoporosepatientinnen werden 
Therapiezeiträume von 12 bis 24 Monaten bevorzugt, um dem fortschreitenden 
Krankheitsprozess entgegenzusteuern (NEER et al. 2001, HODSMAN et al. 2005, 
COSMAN 2006). Im Tierversuch haben auch Behandlungszeiträume von 4 Wochen 
einen deutlich Anstieg der Knochenformationsmarker und eine Verbesserung der 
Knochenstabilität ermöglicht (EJERSTED et al. 1993, ALEKSYNIENE et al. 2006). 
Daher muss je nach Ausgangslage und Ausprägungsgrad einer vorhandenen 
Grunderkrankung, ein an die individuelle Situation angepasster Therapiezeitraum 
gewählt werden.  
Einen Überblick zu Studien, welche die subkutane intermittierende Verabreichung 
von Parathormon und ihren Effekten bei Säugetieren in vivo untersuchten, gibt die 
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Knochenformationsmarkern knochenspezifische alkalische Phosphatase, 
Osteocalcin und Prokollagen 1 C-terminales Propeptid, als von den Markern der 
Knochenresorption (REEVE et al. 1991, HODSMAN et al. 1993, HODSMAN et al. 
1997, LINDSAY et al. 1997, LANE et al. 1998, LANE et al. 2000a).  
MOSEKILDE et al. (1995) zeigten an OVX-Ratten mit Osteoporose, dass eine fünf 
wöchige PTH-Therapie zu signifikanten Zunahmen in Knochenaschegehalt, 
Querschnittsfläche, kortikaler Dicke und Belastbarkeit des Femurschafts im Vergleich 
zu Kontrollgruppen (gesund oder OVX) und antiresorptiver Therapie mit Östrogen 
und Bisphosphonaten führte.  
An Ratten untersuchten OXLUND et al. (2006) ob Parathormon den negativen 
Einfluss von Glukokortikoiden (GC) auf das Knochengewebe reduzieren kann. Die 
Arbeitsgruppe verglich die Parathormontherapie mit einer Kombinationstherapie von 
Parathormon und Glukokortikoiden und Kontrolltieren. Die Verabreichung von hPTH 
(1-34) während der Glukokortikoidtherapie kompensierte die negativen Effekte der 
Glukokortikoide. Im Ergebnis zeigte sich die volle mechanische Belastbarkeit von 
kortikalem und spongiösem Knochengewebe nach der Kombinationstherapie mit 
Parathormon und  Glukokortikoiden. Auch die durch Glukokortikoide hervorgerufene 
Abnahme des Knochenformationsmarkers Osteocalcin wurde durch Parathormon 
kompensiert. Die knochenformative Wirkung von Parathormon auf das durch 
Glukokortikoide beeinträchtigte Knochengewebe war jedoch geringer als die Wirkung 
von Parathormon alleine. Die Osteocalcin-Konzentration im Serum war bei alleiniger 
Verabreichung von hPTH (1-34) um 65% gesteigert, bei gleichzeitiger Gabe von 
Glukokortikoiden um 39% (OXLUND et al. 2006).   
An postmenopausalen Frauen mit Glukokortikoid-induzierter Osteoporose konnte 
gezeigt werden, dass nach 12 monatiger Parathormontherapie die Zunahme der 
Knochenmasse in der Hüfte mindestens weitere 6 bis 12 Monate nach Ende der 
Parathormontherapie  anhielt (LANE et al. 2000b). 
Synergistische Effekte von mechanischer Belastung und intermittierendem PTH 
zeigen Tiermodelle (KIM et al. 2003, TURNER et al. 2006). Humanes hPTH (1-34) 
verbessert und beschleunigt den anabolen Effekt von mechanischer Belastung auf 
kortikales und spongiöses Knochengewebe bei Ratten (LI et al. 2003). Bei Ratten 
konnten synergistische Effekte auf die periostale Knochenformation beobachtet 
werden (MA et al. 1999). Periostale Knochenformation ist bei der Heilung von 
Frakturen und Fissuren im Knochengewebe erforderlich. NAKAJIMA et al. (2002) 
stellten an Untersuchungen bei Ratten fest, dass intermittierend verabreichtes und 
niedrig dosiertes Parathormonfragment die Kallusbildung und Knochenstabilität bei 
der Frakturheilung verbessert. In dieser Studie führte hPTH (1-34) zu gesteigerter 
Kallusformation durch frühe Proliferation und Differenzierung von 
Osteoprogenitorzellen, gesteigerter Produktion von Knochenmatrixproteinen und 
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geförderter Osteoklastogenese während der Phase des Kallus-Remodeling 
(NAKAJIMA et al. 2002). Auch ANDREASSEN et al. (1999) konnten eine erhöhte 
Kallusformation bei der Frakturheilung an Ratten demonstrieren. Mit Parathormon 
behandelte Ratten zeigten nach vierwöchiger Behandlungsdauer eine 
dosisabhängige Zunahme von Knochenmasse und Querschnittsfläche, sowie eine 
verbesserte mechanische Belastbarkeit ihrer Femora (EJERSTED et al. 1993, 
OXLUND et al. 1993). BACKSTROM et al. (2004) füllten kortikale und subchondrale 
Knochendefekte am Metakarpus von Pferden mit hPTH (1-34) Gen-aktivierter Matrix 
(GAM) und untersuchten dessen Wirkung bei der Knochenheilung. Die GAM-Füllung 
führte dreizehn Wochen nach der Behandlung bei den kortikalen Defekten zu einem 
erhöhten Knochenvolumen-Index. Im Gegensatz dazu fanden BACKSTROM et al. 
(2004) bei den subchondralen Knochendefekten mit GAM-Behandlung weniger 
Knochensubstanz und histologisch erkennbare Heilungsvorgänge, als bei 
unbehandelten Defekten. Allerdings beobachteten FUERST et al. (2007) in einer 
Fallstudie, dass hPTH (1-34)-Fibrin-Hydrogel die Heilungstendenz einer zuvor 
chirurgisch versorgten subchondralen Knochenzyste bei einem Stutfohlen 
verbesserte.  
Beim Menschen mit Osteoporose wird die verbesserte mechanische Belastbarkeit 
von Knochen häufig als vermindertes Frakturrisiko gemessen (HODSMAN et al. 
2005). NEER et al. (2001) demonstrierten an postmenopausalen Frauen eine 
signifikante Reduktion von vertebralen und nicht-vertebralen Frakturen. Die 
Knochendichte (Bone Mineral Density, BMD) und der Knochenmineralgehalt (Bone 
Mineral Content, BMC), gemessen mittels Dual X-ray Absorptiometry (DXA), stiegen 
unter Einfluss von exogenem Parathormon bei Mensch (NEER et al. 2001, ORWOLL 
et al. 2003) und Ratte (SHEN et al. 1998, TOROMANOFF et al. 1998) an. Der Effekt 
der verbesserten Knochendichte ist beim Menschen vorwiegend am spongiösen 
Knochengewebe (Wirbelkörper), weniger ausgeprägt am gemischten kortikalen und 
spongiösen Knochengewebe (Femurhals) und nur gering an überwiegend kortikalen 
Knochenstrukturen (distaler Radius) vorzufinden (HODSMAN et al. 2005).  
Wenige Arbeitsgruppen betrachteten den Einfluss der Verabreichung von exogenem 
Parathormon auf die Synthese und Freisetzung von körpereigenem Parathormon aus 
der Nebenschilddrüse. In der Studie von VERVUERT et al. (2005) beeinflusste die 
Applikation von exogenem Parathormonfragment beim Pferd den endogenen 
intakten Parathormonspiegel im Serum. Der endogene intakte Parathormonspiegel 
fiel in den Untersuchungen 8 Stunden nach Applikation von synthetischem hPTH (1-
37) kurzzeitig ab. Parallel stieg vorübergehend der Spiegel an ionisiertem Kalzium im 
Plasma. Während der vierwöchige Applikation von niedrig dosiertem hPTH (1-37) 
zeigten sich bei diesen Pferden gleichzeitig keine Unterschiede im CaT-Spiegel und 
bei den Knochenmarkern Osteocalcin und ICTP im Vergleich von PTH-Gruppe und 
Kontrollgruppe (VERVUERT et al. 2005). Ähnliche Beobachtungen bezüglich des 
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endogenen intakten PTH-Spiegels (PTHi) im Blut wurden auch beim Menschen 
gemacht. In einer Studie war die hPTH (1-34)-Applikation mit einem 
vorübergehenden Abfall des endogenen PTHi-Spiegels verbunden (LINDSAY et al. 
1993). Eine dreijährige hPTH (1-34)-Behandlung bei Osteoporosepatientinnen führte 
dagegen in den Untersuchungen von COSMAN et al. (1998) nicht zur 
Beeinträchtigung der Nebenschilddrüsenfunktion. Die Arbeitsgruppe induzierte bei 10 
Probanden zu verschiedenen Versuchszeitpunkten eine Hypokalzämie mittels EDTA-
Infusion und untersuchte den Effekt auf den endogenen Parathormonspiegel im Blut. 
Es konnten keine Unterschiede zwischen PTH-behandelten und unbehandelten 
Probanden festgestellt werden. COSMAN et al. (1998) und LINDSAY et al. (1993) 
vermuteten, dass der maximal sechs Stunden andauernde vorübergehende Anstieg 
des hPTH (1-34)-Spiegels im Blut der Patienten nach exogener Applikation eine 
rasche Erholung der endogenen Nebenschilddrüsenfunktion ermöglicht, und daher 
die erwartete Herabregulation der Rezeptoraktivität nicht eintrat. Im Gegensatz dazu 
erniedrigte die exogene intermittierende Applikation von N-terminalen 
Parathormonfragmenten bei Mäusen (IIDA-KLEIN et al. 2005) und Ratten (SCHMITT 
et al. 2000) den endogenen intakten PTH (1-84)-Spiegel. SCHMITT et al. (2000) 
konnten eine indirekte Wirkung der hPTH (1-37)-Injektionen über die Induktion von 
Schwankungen im endogenen PTH-Spiegel nicht ausschließen, sahen jedoch die 
direkte Wirkung des Fragments, wegen der Fähigkeit PTHR1 aktivieren zu können, 
als wahrscheinlichere Ursache für die metabolische Aktivität am Knochengewebe an. 
Auf der Basis dieser Beobachtungen und, weil die PTH-Synthese und Freisetzung 
mittels negativer Rückkopplung über die Ca2+-sensitiven Rezeptoren reguliert wird, 
kann ein Einfluss der exogenen Verabreichung von PTH auf den endogenen PTHi-
Haushalt nicht ausgeschlossen werden. 
Unvorteilhaft erweist sich, das Parathormon einmal täglich subkutan appliziert 
werden muss. Daher gehen die Bestrebungen jüngst dahin neue medikamentelle 
Formulierungen für Parathormon zu entwickeln (LEONE-BAY et al. 2001, CODRONS 
et al. 2003, PFÜTZNER et al. 2003, CODRONS et al. 2004, WEI et al. 2004, CHEN 
et al. 2006, FUERST et al. 2007, LIU et al. 2007), oder unter Anwendung von 
Triggern die körpereigenen Parathormonfreisetzung zu stimulieren (GOWEN et al. 
2000, NEMETH et al. 2001, NEMETH 2002). Für die Anwendung im 
humanmedizinischen Bereich wurden vor allem die intranasale, intratracheale oder 
inhalative Applikation von PTH-Pudern bei Mensch, Ratte und Kaninchen untersucht 
(CODRONS et al. 2003, PFÜTZNER et al. 2003, CODRONS et al. 2004, CHEN et al. 
2006). Allerdings waren die untersuchten Puderformulierungen der Bioverfügbarkeit 
von hPTH nach subkutanen Applikation von gelöstem hPTH unterlegen (CODRONS 
et al. 2003, PFÜTZNER et al. 2003, CODRONS et al. 2004, CHEN et al. 2006). 
LEONE-BAY et al. (2001) konnten an Affen zeigen, dass oral verabreichtes PTH-
Fragment biologisch aktiv bleibt und erzielten bei ovariektomierten Ratten 
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Knochenformationsraten, die mit der subkutanen Applikation vergleichbar waren. 
Dennoch lag die Bioverfügbarkeit des oral applizierten Parathormons nur bei 2,1 % 
bzw. 5 % im Vergleich zur subkutanen Applikation (LEONE-BAY et al. 2001, WEI et 
al. 2004). Ein kalzilytischer Wirkstoff (NPS 4123), welcher spezifisch die 
Kalziumrezeptoren der Nebenschilddrüse antagonisiert, ist ebenfalls zur oralen 
Anwendung geeignet (NEMETH et al. 2001, NEMETH 2002). Zwar zeigten erste 
Untersuchungen, dass das Kalzilytikum NPS 4123 die endogene PTH-Sekretion 
stimuliert, allerdings sind weitere Untersuchen nötig, um die Sekretion in der 
gewünschten Weise zu triggern und eine BMD-Zunahme zu erzielen (GOWEN et al. 
2000, NEMETH 2002). Die Entwicklung von Implantaten, die eine pulsatile PTH-
Freisetzung ermöglichen, scheint nach in vitro Beobachtungen viel versprechend 
(LIU et al. 2007). Weitere Ansätze zur lokalen PTH-Behandlung liegen vor 
(BACKSTROM et al. 2004, WEI et al. 2004, FUERST et al. 2007). Bei BACKSTROM 
et al. (2004) unterstütze der lokale Einsatz von hPTH (1-34) genaktivierter Matrix 
(GAM) die Heilung kortikaler Frakturen am Metacarpus von Pferden. WEI et al. 
(2004) spekulieren, dass vor allem die Microsphere-Einkapselungstechnik geeignet 
ist Parathormon lokal am Knochengewebe zur Verfügung zu stellen. Die Wirkung von 
hPTH (1-34)-Fibrin-Hydrogel auf die subchondrale Knochenzyste eines Stutfohlens 
untersuchten FUERST et al. (2007) und beobachteten eine verbesserte 
Heilungstendenz.  
Es konnte gezeigt werden, dass die intermittierende Administration von Parathormon 
anabole Effekte an gesundem oder resorptiv verändertem Knochengewebe von 
Mensch und Labortier hat (MENG et al. 1996, BROMMAGE et al. 1999, JILKA et al. 
1999, NEER et al. 2001). In der vorliegenden Untersuchung sollen die Effekte der 
exogenen equinen Parathormonfragment-Applikation auf den Kalzium- und 
Knochenstoffwechsel beim gesunden Pferd untersucht werden. Beim folgenden 
Versuchsansatz stehen die Ermittlung einer adäquaten Dosierung und die Erhebung 
der langfristigen Effekte auf den Kalzium- und Knochenstoffwechsel im Vordergrund. 
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3 Tiere, Material und Methoden 
3.1 Versuchsziele 
In der vorliegenden Studie wurde anhand von drei Teilaspekten die Wirkung der 
Applikation von equinem Parathormonfragment (ePTH 1-37) auf die Kalzium-
homöostase und den Knochenstoffwechsel von gesunden Pferden untersucht. 
Zunächst wurde für die Applikation von ePTH (1-37) eine geeignete Dosierung für 
Pferde anhand der kurzfristigen Effekte auf den Kalzium- und Phosphat-Haushalt 
abgeleitet. Bei einer langfristigen Applikation von ePTH (1-37) wurden neben den 
Effekten auf den Kalzium- und Knochenstoffwechsel, die optische Knochendichte 
und der Knochenmineralgehalt dargestellt. Im Anschluss wurde der Einfluss der 
längerfristigen ePTH (1-37)-Applikation auf die endogene Sekretion von intaktem 
PTH (1-84) als Reaktion auf eine EDTA-induzierte Hyperkalzämie überprüft. 
3.1.1 Ableitung der ePTH (1-37)-Dosierung 
3.1.1.1 Kurzfristige Effekte auf die Kalzium- und Phosphat-Homöostase und die 
renale Kalzium- und Phosphat-Ausscheidung 
Ziel dieses Versuchsabschnitts war die Ableitung einer für das Pferd geeigneten 
Dosierung für die tägliche, subkutane Applikation von ePTH (1-37). Die gesuchte 
Dosierung sollte unmittelbar nach der täglichen Applikation zu einem kurzen, 
vorübergehenden Anstieg des ionisierten Kalziums im Blut führen, ohne dabei eine 
persistierende Hyperkalzämie hervorzurufen. In Anlehnung an Studien zur hPTH (1-
34)-Applikation bei Mensch und Tier wurden sechs verschiedene ePTH (1-37)-
Dosierungen an den Versuchspferden getestet: 0 (Placebo), 0,5, 1, 5, 10 und 40  µg 
ePTH/kg KM. 
Das ePTH (1-37) wurde in den entsprechenden Dosierungen jeweils drei Tage lang 
einmal täglich subkutan verabreicht. Das Allgemeinbefinden der Pferde wurde im 
Hinblick auf klinische Nebenwirkungen beobachtet. Die Entnahme von Blutproben 
erfolgte in 15 minütigem Abstand bis 2 Stunden nach der Applikation von ePTH (1-
37) oder nach Placebogabe und dann folgend in einstündigen Abständen bis 12 
Stunden nach ePTH (1-37)- oder Placebogabe. Der in speziellen Geschirren 
aufgefangene Sammelharn wurde 6, 12, 20 und 24 Stunden nach Applikation von 
ePTH (1-37) oder nach Placebogabe beprobt. In den Blut- und Sammelharnproben 
wurde die Konzentration an ionisiertem Kalzium, Phosphat und Kreatinin zur 
Ermittlung der fraktionellen Exkretion gemessen. Die Blutspiegel von ionisiertem 
Kalzium, Gesamtkalzium und endogenem intakten PTH dienten als Parameter für die 
Erfassung der Effekte auf die Kalziumhomöostase.  
Nach viermonatiger Applikation der ausgewählten Dosis von 0,5 µg/kg KM ePTH (1-
37) wurden auf gleiche Weise erneut die Reaktionen der genannten Parameter im 
Blut überprüft. 
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3.1.2 Langfristige Effekte der intermittierenden ePTH (1-37)- Applikation 
3.1.2.1 Langfristige Effekte auf die Kalzium- und Phosphat- Homöostase und die 
renale Kalzium- und Phosphat-Ausscheidung 
Ziel dieses Versuchsabschnitts war es placebokontrolliert die Effekte der 
viermonatigen täglichen Applikation von ePTH (1-37) auf den Kalzium- und 
Knochenstoffwechsel zu untersuchen. Das ePTH (1-37)- Fragment oder ein Placebo 
wurden täglich um 9.00 Uhr subkutan verabreicht. Das Allgemeinbefinden der Pferde 
wurde im Hinblick auf klinische Nebenwirkungen beobachtet. Die Entnahme von Blut 
und Spontanharn erfolgte im monatlichen Abstand 5 Stunden nach der ePTH (1-37)- 
oder Placebogabe. In den Blut- und Spontanharnproben wurde der Spiegel an 
ionisiertem Kalzium, Phosphat und Kreatinin zur Ermittlung der fraktionellen 
Exkretion gemessen. Die Blutspiegel von ionisiertem Kalzium und Gesamtkalzium 
dienten als Parameter für die Erfassung der Effekte auf die Kalziumhomöostase. 
Zusätzlich wurde die Beeinflussung der endogenen PTHi-Sekretion durch die 
Messung des intakten Parathormons im Blut untersucht.  
3.1.2.2 Langfristige Effekte auf den Knochen 
Die Effekte der ePTH (1-37)-Applikation auf den Knochen wurden unmittelbar vor 
Beginn und nach Ende der viermonatigen Applikationsphase durch eine 
röntgenologische Messung der Knochendichte (BMD) und des 
Knochenmineralgehalt (BMC) mittels Dual Energy X-ray Absorptiometry unilateral am 
Röhrbein und Calcaneus im vollnarkotisierten Zustand erfasst.  
3.1.3 Reaktionsfähigkeit auf eine induzierte Hypokalzämie nach Langzeitapplikation 
von ePTH (1-37) bei Pferden 
3.1.3.1 Stimulation der Nebenschilddrüse durch Induktion einer Hypokalzämie 
Ziel dieses Versuchsabschnittes war es, die Reagibilität der Nebenschilddrüse 
anhand der Sekretion von endogenem intaktem PTH nach der viermonatigen 
Langzeitverabreichung von exogenem ePTH (1-37) im Vergleich zum Placebo 
darzustellen. Um diesen Einfluss von exogenem ePTH (1-37) auf den endogenen 
intakten PTHi-Spiegel im Blut überprüfen zu können, wurde 24 Stunden nach der 
letzten ePTH (1-37)- oder Placeboapplikation eine Hypokalzämie mittels Na2EDTA- 
Infusion (127,5 mg Dihydrogen-Na2EDTA/kg KM über 2 h) induziert. Blutproben 
wurden während der zweistündigen Na2EDTA-Infusion in fünfminütigen Abständen, 
während der folgenden vier Stunden in zehnminütigen Abständen und für weitere 
vier Stunden halbstündlich entnommen. Die Blutspiegel an ionisiertem Kalzium und 
Gesamtkalzium dienten als Parameter für die Erfassung der Effekte von Na2EDTA 
und ePTH auf die Kalziumhomöostase. Zusätzlich wurde die Beeinflussung der 
endogenen PTH- Sekretion durch die Messung des intakten Parathormons im Blut 




Das verwendete Hormonfragment war synthetisch hergestelltes equines 
Parathormonlyophilisat (IPF Pharmaceuticals, Hannover, Deutschland). Das 
aminoterminale Fragment bestand aus 37 Aminosäuren (NH2-
SVSEIQLMHNLGKHLNSVERVEWLRKKLQDVHNFIAL-COOH). Das Hormon-
lyophilisat wies einen Reinheitsgehalt von 81% auf.  
3.2.1 Aufbereitung und Applikation von ePTH (1-37) und Placebo 
Die für ein Versuchspferd erforderliche Dosis ePTH wurde für die Körpermasse jedes 
Tieres berechnet. Im Versuchsabschnitt 3.1.2 wurde die Dosierung alle vier Wochen 
an die Körpermasse angepasst. Aus der erforderlichen Gesamtdosis ePTH wurde die 
benötigte Menge des Parathormonlyophilisats kalkuliert. Anschließend wurde das bei 
-20°C gelagerte Lyophilisat  bei Raumtemperatur aufgetaut. Unter Verwendung einer 
Mikrowaage (MC5, Sartorius AG, Göttingen, Deutschland) wurde das ePTH unter 
sterilen Bedingungen abgewogen und entweder als Dreitagesration für ein Pferd 
(Versuchsabschnitt 3.1.1) oder als Tagesration für 6 Pferde (Versuchsabschnitt 
3.1.2) steril in einem Reagenzröhrchen (50 ml Reagenzröhrchen PP, Fa. Greiner 
GmbH, Frickenhausen, Deutschland) gefüllt und bei -20°C eingefroren. Unmittelbar 
vor der Applikation wurde die Parathormonlyophilsatportion im Reagenzröhrchen  in 
15 bzw. 30 ml steriler isotonischer Kochsalzlösung (NaCl 0,9%, sterile 
Infusionslösung, Fa. B. Braun Melsungen AG, Melsungen, Deutschland) gelöst, und 
bei Raumtemperatur aufgetaut. Handelte es sich um die Dreitagesration aus 
Versuchsabschnitt 3.1.1, wurde die für das Pferd benötigte Menge entnommen und 
der Rest bis zum Aufbrauchen im Kühlschrank bis zu zwei Tage aufbewahrt. 
Als Placebo wurde 5 ml isotonische Kochsalzlösung (NaCl 0,9%, sterile 
Infusionslösung, Fa. B. Braun Melsungen AG, Melsungen, Deutschland) verabreicht. 
Die Injektion erfolgte nach Desinfektion (70%iges Ethanol) der Injektionsstelle unter 
Aufziehung einer Hautfalte mittels Drei-Finger-Griff subkutan wechselseitig in die 
Vorderbrust (Regio praesternalis). Verwendet wurden hierbei Einmalkanülen (Neolus 
0,9 x 40 mm, Nr.1, gelb, Luer; Fa. Terumo, Leuven, Belgien) sowie Einmalspritzen (5 
ml; Fa. Henke-Sass, Wolf GmbH, Tuttlingen, Deutschland).  
3.3 Versuchstiere 
Für den Versuch standen zwölf gesunde Wallache zur Verfügung, 9 Warmblut- und 3 
Traberwallache. Die Versuchspferde waren durchschnittlich 10,4 ± 0,8 Jahre alt und 
hatten zu Versuchsbeginn ein mittleres Körpergewicht von 597 ± 46,3 kg. Acht 
Warmblutpferde stammten aus der Versuchstierhaltung des Instituts für Tierzucht 
FAL in Neustadt am Rübenberge und 4 Wallache aus dem Versuchstierbestand des 
Instituts für Tierernährung, Ernährungsschäden und Diätetik der 
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Veterinärmedizinischen Fakultät der Universität Leipzig. Der Versuch wurde von dem 
Niedersächsischen Landesamt für Verbraucherschutz und Lebensmittelsicherheit mit 
dem Aktenzeichen 33-42502-05/1056 genehmigt. Über die Abstammungsdaten 
informiert Tabelle 2. 
Tab. 2: Abstammung, Rasse und Alter der Versuchspferde (ID) 
Pferd Abstammung Rasse Alter
11 v. Eklat  
M. v. Glistan  
Thüringisches Reitpferd 4/96 
12 v. Donnerklang 
M. v. Lesoto 
Thüringisches Reitpferd 5/96 
13 v. Frederick 
M. v. Veston 
Sachsen 4/96 
14 v. Alabaster 
M. v. Frühlingsbote 
Brandenburger 1/96 
15 v. Cincinnati 
M. v. Glimmer 
Brandenburger 2/96 
17 v.Amerigo Vespucci xx 
M. v. Espri 
Hannoveraner 3/96 
18  v. Espri 
M. v. World Cup I 
Hannoveraner 12/95 
19 v. Wolkenstein 
M. v. Argentan 
Hannoveraner 3/96 
20 k. A. Traber 96* 
21 k. A. Hannoveraner 94* 
22 v. Kingfish 
M. v. Jean Gal 
Traber 3/94 
23 k. A. Traber 96* 
v. = Vater   
M. v. = Muttervater   
k. A = keine Angaben      
* = Geburtsjahr nach Schätzung des Zahnalters   
3.4 Versuchsdurchführung 
3.4.1 Ableitung der ePTH (1-37)-Dosierung 
3.4.1.1 Haltung und Fütterung 
Alle Wallache wurden vor dem Versuchsabschnitt an die Haltung und die Fütterung 
adaptiert. Die Tiere wurden in Einzelboxen auf Stroh in einem geschlossenen Stall 
gehalten. Die tägliche Futterration der Pferde (siehe Tabelle 3) setzte sich aus einer 
Morgenration von 0,5 kg Hafer, 0,06 kg Mineralfutter und 4 kg Silage zusammen. Die 
Abendration bestand aus 8 kg Silage. Die Tiere wurden morgens 4 Stunden vor der 
Applikation von ePTH (1-37) oder Placebo und abends 8 Stunden nach dem 
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Applikationszeitpunkt gefüttert. Den Pferden stand Wasser ad libitum in 
Tränkebecken zur Verfügung.  
Tab. 3: Futtermittelration während des Versuchsabschnitts zur Ableitung der ePTH (1-
37)- Dosierung (g/kg uS, TS (%))  
Gehalte   uS   TS Ra Rp Rfe Rfa NfE vRp DE 
Ballensilage  604 66 91 18 141 279 61 7 
Hafer  880 29 108 46 99 598 85 11,5 
Mineralfutter   950        
Aufnahme/Tag          
Ballensilage 12  7248 792 1092 216 1692 3348 732 84 
Hafer 0,5  440 15 54 23 50 299 43 6 
Mineralfutter  0,06  57                      
Summen                
Gesamtration 12,6  7745 807 1146 239 1742 3647 775 90 
Bedarf 550 kg KM         68,1 
Bedarf 650 kg KM   75,8 
Gehalte uS Ca P Mg Na K Cl 
Ballensilage  5,6 3,2 1,4    
Hafer  1,06 3,17 1,23 0,18 0,7 0,88 
Mineralfutter   110 20 40 15   
Aufnahme/Tag          
Ballensilage 12  67 38 17          
Hafer 0,5  1 2 1 0 0 0 
Mineralfutter  0,06  7 1 2 1       
Summen           
Gesamtration 12,6  74 41 20 1 0 0 
Bedarf 550 kg KM  27,5 18 11 11 27,5 44 
Bedarf 650 kg KM 32,5 19,5 13 13 32,5 52 
Gehalte   uS Cu Zn Se Vit.A Vit.D Vit.E 
Ballensilage        
Hafer  4,14 31,7 0,19   17,6 
Mineralfutter   520 2175 15,00 400000 50000 3625 
Aufnahme/Tag        
Ballensilage 12                    
Hafer 0,5  2 16 0,10       9 
Mineralfutter  0,06  31 131 0,90 24000 3000 218 
Summen           
Gesamtration 12,6  33 146 1,00 24000 3000 226 
Bedarf 550 kg KM  15 100 0,25 7500 500 200 
Bedarf 650 kg KM 15 100 0,25 7500 500 200 
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3.4.1.2 Allgemeiner Versuchsablauf 
Über einen Zeitraum von drei Tagen ist jedem Pferd täglich ein Placebo oder equines 
Parathormonfragment (1-37) (IPF Pharmaceuticals, Hannover) subkutan injiziert 
worden. Die Pferde erhielten verschiedene Dosierungen des Hormonfragments: 0 
(Placebo), 0,5; 1; 5; 10 oder 40 µg/kg KM ePTH (1-37). Jeweils 1 bis 4 Tiere wurden 
den verschiedenen ePTH-Dosierungen nach dem Zufallsprinzip zugeordnet. Die 
Kontrollbedingungen wurden von allen Pferden erfasst (siehe Tabelle 4). In Tabelle 5 
sind die Blut- und Harnentnahmezeitpunkte dargestellt. 
Tab. 4: Zuordnung der ePTH- Dosierungen (µg/kg KM) zu den Versuchspferden (ID) 
unter Berücksichtigung der Tierzahl (N) 
ePTH Tierzahl Versuchspferde 
0 (Placebo) 12 11, 12, 13, 14, 15, 17, 18, 19, 20, 21, 22, 23 
0,5 3 13, 14, 15 
1 4 20, 22, 17, 23 
5 4 12, 11, 18, 19 
10 1 21 
40 1 23 
Die Versuche zur Verabreichung von 10 und 40 µg/kg KM ePTH (1-37) mussten 
wegen persistierender Hyperkalzämie und gestörtem Allgemeinbefinden am zweiten 
Tag bzw. nach wenigen Stunden abgebrochen werden. 
Tiere, Material und Methoden
25
Tab. 5: Schema der Blut- und Harnentnahmezeitpunkte eines Versuchstages  
Zeitabstand zur 
Applikation (h) 
Blutprobe Harnprobe Fütterung Bemerkung 
Probenentnahme
-4:00 vor Fütterung 



















+20:00 vor Fütterung 
+24:00   vor Applikation 
3.4.1.3 Wiederholungsversuch nach Langzeitapplikation von ePTH 
Nach einer viermonatigen Applikation von 0,5 µg/kg KM ePTH (1-37) wurde ein 
weiterer eintägiger Versuchsabschnitt auf gleiche Weise durchgeführt.  
3.4.1.4 Blutentnahmen und Probenlagerung 
Den Pferden ist während der dreitägigen Versuchsabschnitte zur Dosisfindung und 
deren Überprüfung in definierten Abständen Blut entnommen worden (s. Tab. 5).  
Zu Beginn des dreitägigen Versuchsabschnitts erfolgte die erste Blutentnahme durch 
Punktion der Vena jugularis externa dextra bzw. sinistra. Dies geschah nach 
alkoholischer Hautdesinfektion (70%iges Ethanol) mittels Einmalkanülen (Neolus 1,2 
x 40 mm, Nr.1, rosa, Luer; Fa. Terumo, Leuven, Belgien) in Kombination mit zwei S- 
Monovetten® (9ml, Fa. Sarsedt, Nümbrecht, Deutschland), von denen eine mit 
Lithium-Heparinat und eine zweite mit Gerinnungsaktivator ausgestattet war. Nach 
der morgendlichen Fütterung am ersten Versuchstag wurde ein Venendauer-
verweilkathether gelegt. Dazu wurde ein 2 x 2 cm großes Hautfeld im Bereich der 
rechten, bzw. linken Vena jugularis externa unter zu Hilfenahme von Seifenwasser 
rasiert. Das rasierte Hautfeld wurde mit alkoholischer Desinfektionslösung 
(Sterillium®, Fa. Bode Chemie, Hamburg, Deutschland) und anschließend mit einer 
wässrigen PVP-Iod-Lösung (Braunol®, Fa. B. Braun Melsungen AG, Melsungen, 
Deutschland) desinfiziert. Im Bereichs dieses Desinfektionsfeldes wurde nach 
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Lokalanästhesie (Lidocain Braun 2% Injektionslösung, Fa Braun Melsungen AG, 
Melsungen, Deutschland) mittels Punktion der Venendauerverweilkatheter Cavafix® 
Certo® 458 (G12/80 mm; 1,4x2, 1/45 cm, Fa. B. Braun Melsungen AG, Melsungen, 
Deutschland) steril in die Jugularvene eingeführt. Dieser wurde anschließend mit 
einem einfachen Knopfheft aus unresorbierbarem Faden (Filovet Bengen®, Fa. 
WDT, Garbsen, Deutschland) an der Haut fixiert und mittels Polyethylen 
Verlängerungskatheter (1,5-2,5mm/50cm, Lectro-Cath, Fa. Vygon, Ecouen, 
Frankreich) mit Absperrhahn (Luer-lock, Fa. Vygon, Ecouen, Frankreich) verlängert. 
Das Kathetersystem wurde unmittelbar nach dem Anlegen mit steriler isotonischer 
Kochsalzlösung (NaCl 0,9%, sterile Infusionslösung, Fa. B. Braun Melsungen AG, 
Melsungen, Deutschland) gespült. Zur Fixierung wurde ein elastischer 
Schlauchverband (Stülpa, Gr.7R, 21cm, Fa. Hartmann, Heidenheim, Deutschland) 
über den Pferdehals gelegt. Bei jeder Probenentnahme wurden 6 ml Blut entnommen 
und verworfen. Anschließend wurde eine S-Monovette® mit Lithium-Heparinat und 
eine S-Monovette® mit einem Gerinnungsaktivator befüllt. Nach der Blutentnahme 
wurde das Kathetersystem mit steriler isotonischer Kochsalzlösung (NaCl 0,9%, 
sterile Infusionslösung, Fa. B. Braun Melsungen AG, Melsungen, Deutschland) 
gespült und belegt. Nach der letzten Probenentnahme am Abend wurde die Vene im 
Bereich der Punktionsstelle mit Heparin-Natrium (Compagel®, Fa. Boehringer 
Ingelheim, Ingelheim, Deutschland) gepflegt. Die eisgekühlten Blutproben sind zur 
Plasmagewinnung bei 3000 U/min (1559 rcf) 20 Minuten lang bei +4 °C zentrifugiert 
worden (1.0 R Megafuge, Fa. Heraeus GmbH, Hanau, Deutschland). Das Plasma 
wurde mit einer Pipette (Research® variabel 1000, Fa. Eppendorf, Hamburg, 
Deutschland) in Eppendorfgefäße überführt (Reaktionsgefäße mit Safe-Lock, 2 ml, 
Fa. Eppendorf, Hamburg, Deutschland) und bei -20°C bis zur weiteren Analyse 
gelagert. Die Blutproben, die der Serumgewinnung dienten, wurden zunächst 30 
Minuten bei Raumtemperatur zur Gerinnung aufgestellt, bevor sie bei 3000 U/min 
(2012 rcf) 20 Minuten lang bei Raumtemperatur zentrifugiert wurden (Rotanta S, Fa. 
Andreas Hettich GmbH & Co. KG, Tuttlingen, Deutschland). Das Serum wurde 
ebenfalls mit der Pipette in die Eppendorfgefäße überführt und bis zur weiteren 
Analyse bei -80°C gelagert.  
3.4.1.5 Harngewinnung 
Zum Auffangen der Harnproben sind Harnauffanggeschirre (Fa. Stablemaid Horse 
Hygiene & Waste Management, Melbourne, Australien) verwendet worden, die den 
Pferden während des gesamten Versuchszeitraums angelegt worden sind. Die 
Harnsammelbeutel wurden viermal täglich entleert (s. Tab. 5). Die Harnmenge wurde 
gewogen. Nach erneutem gründlichem Durchmischen wurde anhand eines 
Refraktometers das spezifische Gewicht des Harns bestimmt und eine 10 ml 
Harnprobe entnommen. Die Harnprobe wurde bis zur weiteren Analyse gekühlt.  
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3.4.1.6 Parameter 
5 bis 30 Minuten nach einer Blutentnahme wurde im Lithium-Heparinat-Vollblut der 
molare Gehalt an Calcium (pH 7,4-korrigiert) und der pH-Wert gemessen (Bayer 
Healthcare Rapidlab 865, Bayer Vital GmbH, Fernwald, Deutschland). Im Plasma 
wurde die Konzentration an Gesamtkalzium, anorganischem Phosphat, Magnesium 
und Kreatinin bestimmt. Im Serum wurde das intakte Parathormon bestimmt.  
Die Harnproben wurden auf den Gehalt an Kalzium, Magnesium, anorganischem 
Phosphat und Kreatinin untersucht. Die fraktionelle Exkretion (FE) wurde nach der 
nachfolgenden Formel berechnet.  
FE (%) = (IonenHarn x CreaPlasma) / (IonenPlasma x CreaHarn) 
Auskunft über die zu den einzelnen Untersuchungszeitpunkten gemessenen 
Parameter gibt Tabelle 6. 
Tab.6: Untersuchungsparameter und Probenentnahmezeitpunkte (h) vergleichend für 
die Versuchsabschnitte 3.1.1 (Symbol ) und 3.4.1.3 (Symbol ) 
Vollblut Plasma Serum Harn Zeit 























*Bestimmung von PTHi nur an Tag 1 und 3 
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3.4.2  Langfristige Effekte der intermittierenden ePTH (1-37)-Applikation 
3.4.2.1 Haltung und Fütterung 
Alle Wallache wurden vor dem Versuchsabschnitt vierzehn Tage an die Haltung und 
Fütterung adaptiert. Die Pferde hatten zu Versuchsabschnittsbeginn ein mittleres 
Körpergewicht von 598 ± 41,3 kg. Die Tiere wurden in Offenstallhaltung mit 
Stroheinstreu und Weidegang gehalten. Die tägliche Futterration der Pferde bestand 
ausschließlich aus Weidegras (s. Tabelle 7). Die Tiere wurden morgens für die 
Applikation von ePTH (1-37) oder Placebo in einen abgetrennten Offenstall oder 
Auslauf verbracht. Den Pferden stand Wasser ad libitum über Selbsttränkebecken 
zur Verfügung.  
Tab. 7: Futterration während des Versuchsabschnitts zur Ermittlung der langfristigen 
Effekte der intermittierenden ePTH (1-37)-Applikation (g/kg uS, MW, N=6) 
Gehalte (MW)   uS   TS Ra Rp Rfe Rfa NfE vRp DE 
Gras   262 24 47 8 59 124 33 3 
Aufnahme/Tag          
550 kg KM 53  13886 1272 2491 424 3127 6572 1749 159 
650 kg KM 62  16244 1488 2914 496 3658 7688 2046 186 
Erhaltungsbedarf          
550 kg KM         68,1 
650 kg KM         75,8 
Fortsetzung Tab. 7: 
Gehalte   uS Ca P Mg 
Gras   2,0 1,1 1,2 
Aufnahme/Tag     
550 kg KM 53  106 58 64 
650 kg KM 62  124 68 74 
Erhaltungsbedarf
550 kg KM  27,5 18 11 
650 kg KM  32,5 19,5 13 
3.4.2.2 Allgemeiner Versuchsablauf 
Über einen Zeitraum von vier Monten ist jedem Pferd täglich ein Placebo (isotonische 
Kochsalzlösung) oder 0,5 µg/kg KM equines Parathormonfragment (ePTH 1-37, IPF 
Pharmaceuticals, Hannover) subkutan injiziert worden. Die Tiere wurden der 
Behandlungs- bzw. der Placebogruppe zugelost, sodass jeder Behandlungsgruppe 6 
Tiere zugeordnet waren (s. Tab. 8).  
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Tab. 8: Zuordnung der ePTH- Dosierungen (µg/kg KM) zu den Versuchspferden (ID) bei 
Berücksichtigung der Tierzahl (N) 
ePTH Tierzahl Versuchspferde 
0 (Placebo) 6 11, 17, 19, 20, 21, 23 
0,5 6 12, 13, 14, 15, 18, 22 
Um den Effekt von 0,5 µg/kg KM ePTH (1-37) bzw. Placebo während der 
Langzeitapplikation erfassen zu können, wurden in vierwöchentlichen Abständen 
Blut- und Harnproben gewonnen. Die Effekte auf die optische Knochendichte und 
den Knochenmineralgehalt wurden vor Beginn und nach Ende des 
Versuchsabschnitts mittels Dual Energy X-ray Absorptiometry an der Compacta des 
Röhrbeins und der Spongiosa des Calcaneus evaluiert. 
3.4.2.3 Blutentnahmen und Probenlagerung 
Den Pferden ist zu Versuchsbeginn, sowie in vierwöchigem Abstand bis 
Versuchende fünf Stunden nach der Applikation von ePTH oder Placebo Blut 
entnommen worden. 
Die Blutentnahme erfolgte durch Punktion der Vena jugularis externa dextra bzw. 
sinistra. Dies geschah nach alkoholischer Hautdesinfektion (70%iges Ethanol) mittels 
Einmalkanülen (Neolus 1,2 x 40 mm, Nr.1, rosa, Luer; Fa. Terumo, Leuven, Belgien) 
in Kombination mit zwei S-Monovetten® (siehe 3.4.1.4). Die weitere Bearbeitung der 
Blutprobe erfolgte wie unter Punkt 3.4.1.4 beschrieben worden ist.  
3.4.2.4 Harngewinnung und Probenlagerung 
Fünf Stunden nach der Applikation von ePTH oder Placebo wurde der Spontanharn 
entnommen. Die Wallache wurden auf das Absetzten von Spontanharn trainiert und 
die Bereitstellung eines frischen Strohbettes ermöglichte die Gewinnung von 
Spontanharn im gewünschten Zeitraum. Zum Auffangen des Mittelstrahlurins sind 
Plastiktrinkbecher verwendet worden. Eine Harnprobe von 10 ml wurde entnommen 
und bis zur weiteren Analyse auf Phosphat, Magnesium und Kreatinin gekühlt  (7°C) 
aufbewahrt. Eine weitere Harnprobe von 2 ml wurde bis zur Analyse von Kalzium bei 
-20°C eingefroren.  
3.4.2.5 Knochendichte- und Knochenmineralgehalt 
Unmittelbar vor Beginn und am Ende des viermonatigen Versuchszeitraums erfolgte 
in vollnarkotisiertem Zustand die Bestimmung der optischen Knochendichte (BMD) 
und des Knochenmineralgehalts (BMC) mittels Dual Energy X-ray Absorptiometry 
(DEXA) nach der von DONABEDIAN et al. (2005) für das Pferd  etablierten Methode. 
Zunächst wurde den Pferden nach Rasur und Desinfektion an der rechten, bzw. 
linken Vena jugularis externa eine Venenverweilkanüle (Braunüle® MT, Luer Lock, 
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G14/80 mm, weiß, Fa. B. Braun Melsungen AG, Melsungen, Deutschland) angelegt. 
Über die medikamentelle Durchführung der Narkose informiert Tabelle 9. 
Tab. 9: Narkosemedikation
Wirkstoff Dosierung i.v. Bemerkung  Handelspräparat 
Xylazin 2% 1,1 mg/kg KM  





Fa. Alvetra GmbH, 
Neumünster, Deutschland 
Diazepam 10% 0,1 mg/kg KM  Ablegen Diazepam-ratiopharm® 10 
Injektionslösung,  
Fa. Ratiopharm GmbH, 
Ulm, Deutschland 




Fa. Bela-pharm, Vechta, 
Deutschland 




Vor jedem Messtag wurden eine Kalibration des Densitometers (Lunar PIXI, Modell 
30200 MDL, Fa. GE Healthcare, Fairfield, USA), sowie eine Qualitätskontrolle 
durchgeführt. Dazu dienen zwei Phantome aus Aluminium: Ein Erstes in Form und 
Dichte eines menschlichen Tuber calcanei mit einer BMD von 0,551 g/cm², sowie ein 
Zweites, welches den distalen Teil des menschlichen Unterarms darstellt und über 
eine BMD von 0,419 g/cm² verfügt.  
Bei jedem Pferd wurden zu Beginn und am Ende des Versuchsabschnitts das 
Röhrbein und der Calcaneus einer Körperseite gemessen. Die zweite Messung am 
Ende des Versuchabschnitts fand jeweils an der gleichen Knochenstelle und an der 
gleichen Körperseite statt. Am Röhrbein wurde unter Zuhilfenahme eines Maßbandes 
die Strecke zwischen der Trochlea radii lateralis und dem Winkel zwischen dem 
Ligamentum sesamoideum collaterale laterale und dem lateralen Unterstützungsast 
des Musculus interosseus medius an die gemeinsame Strecksehne gemessen. Der 
Mittelpunkt dieser Verbindungslinie entspricht etwa der Mitte der Röhrbeindiaphyse 
und wurde bei den Messungen mit der Mittenmarkierung des Messfeldes vom 
Knochendesitometer in Übereinstimmung gebracht (siehe Abb. 5). Der Calcaneus 
(Tuber calcanei) wurde bei gebeugtem Sprunggelenk zur Erstellung der Aufnahme in 
das Messfeld gelegt. Es wurden jeweils mehrere Aufnahmen gemacht.  
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Abb. 5: Densitometrische Messung des Metacarpus 
3.4.2.6 Parameter 
Die in diesem Versuchsabschnitt gemessenen Parameter sind in Tabelle 10 
dargestellt. 
Tab. 10: Untersuchungsparameter im Vollblut, Plasma, Serum, Harn und Knochen für 
den Versuchsabschnitt 4.2 
Zeit (d)Substrat Parameter 
















3.4.3  Reaktionsfähigkeit auf eine induzierte Hypokalzämie nach Langzeitapplikation 
von ePTH (1-37) bei Pferden 
3.4.3.1 Haltung und Fütterung 
Alle Wallache wurden vor dem Versuchsabschnitt 14 Tage an die Haltung und die 
Fütterung adaptiert. Die Pferde hatten ein mittleres Körpergewicht von 633 ± 44,2 kg. 
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Die Tiere wurden während des Versuchsabschnitts in Einzelboxen auf Stroh in einem 
geschlossenen Stall gehalten. Die Futterration der Pferde bestand aus einer 
Morgenration von 0,5 kg Hafer, 0,06 kg Mineralfutter und 4 kg Silage und einer 
Abendration von 8 kg Silage. Die Tiere wurden morgens 4 Stunden vor 
Infusionsbeginn und abends 8 Stunden nach dem Infusionsbeginn gefüttert. Den 
Pferden stand Wasser ad libitum in Tränkebecken zur Verfügung.  
3.4.3.2 Allgemeiner Versuchsablauf 
Zur Induktion einer Hypokalzämie wurde jedem Pferd 24 Stunden nach der letzten 
Applikation von ePTH oder Placebo eine Na2EDTA-Lösung intravenös in Anlehnung 
an TORIBIO et al. (2003) und AGUILERA-TEJERO et al. (1998) infundiert. Dazu 
wurden 127,5 mg Na2EDTA-Dihydrat/kg KM gelöst in steriler Kochsalzlösung über 2 
Stunden mit steigender Infusionsrate intravenös verabreicht. Begleitend ist den 
Pferden Blut entnommen worden, um die Kalziumhomöostase und die endogene 
Parathormonfreisetzung erfassen zu können. 
3.4.3.3 Herstellung der Na2EDTA-Infusionslösung 
Es wurde die Gesamtenge von 127,5 mg Na2EDTA-Dihydrat/kg KM (Ethylendinitrilo-
tetraessigsäure-Dinatriumsalz-Dihydrat, Titriplex®III, Fa. Merck, Darmstadt, 
Deutschland) infundiert, dies entsprach einer mittleren Infusionsmenge von 80,7 ± 
5,63 g  Na2EDTA gelöst in 850 ml steriler isotonischer Kochsalzlösung. Mit 
Natriumhydroxid (NaOH) wurde ein pH-Wert von 7,4 eingestellt. Die für ein Pferd 
benötigte Menge Na2EDTA-Lösung wurde mit Hilfe eines Filters (Porengröße 0,2 µm, 
Fa. Millipore, Molsheim, Deutschland) sterilfiltriert und anschließend in sterile 
Infusionsflaschen (Vakuum-Flasche zu 500 ml, Fa. B. Braun Melsungen AG, 
Deutschland) abgefüllt. 
3.4.3.4 Durchführung der Na2EDTA-Infusion 
24 Stunden nach der letzten Applikation von ePTH oder Placebo ist jedem Pferd zwei 
Stunden lang 127,5 mg Na2EDTA-Dihydrat/kg KM gelöst in steriler Kochsalzlösung 
intravenös infundiert worden (Tabelle 9).  
Die Infusionslösung wurde über einen Venendauerverweilkatheter Cavafix® Certo® 
458 (G12/80 mm; 1,4x2,1/45 cm, Fa. B. Braun Melsungen AG, Melsungen, 
Deutschland) verabreicht. Dafür wurde ein Venendauerverweilkatheter in die Vena 
jugularis externa dextra bzw. sinistra oder die Vena thoracica superficialis dextra 
bzw. sinistra (Pferde 13 und 18) gelegt (siehe 3.4.1.4). Die Infusion wurde mit einer 
Infusionspumpe (Infusomat® fm, Fa. B. Braun Melsungen AG, Melsungen, 
Deutschland) appliziert. An der Infusionspumpe erfolgte die Einstellung der 
Gesamtinfusionsmenge und der Infusionsrate. Zur Steigerung der Infusionsrate 
wurde die Infusionspumpe manuell umgestellt. 
Auskunft über das Infusionsschema gibt Tabelle 11. 
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Tab. 11: Infusionsschema der Na2EDTA-Infusion (Dosierung (mg/kg KM), Infusionsrate 
(mg/kg KM/h) und Dauer (min)) 
Dosierung Infusionsrate Dauer 
7,5 30 15 
10 40 15 
12,5 50 15 
15 60 15 
17,5 70 15 
20 80 15 
45 90 30 
Summe 127,5  120 
3.4.3.5 Blutentnahmen 
Die Blutentnahmen erfolgten wie im Abschnitt 3.4.1.4 beschrieben wurde. 
Die Blutproben (s. Tab. 12) wurden innerhalb der ersten 2 Stunden, während der 
Infusion, alle fünf Minuten entnommen. Anschließend folgte eine zehnminütige 
Probenentnahme über fünf Stunden. In den letzten vier Stunden des Versuchs 
erfolgte die Probenentnahme jede halbe Stunde.  
3.4.3.6 Parameter 
Die Blutentnahmezeitpunkte und die untersuchten Parameter sind in Tabelle 12 
dargestellt. 
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Tab. 12: Blutentnahmezeitpunkte (min) und gemessene Parameter im 
Versuchsabschnitt 3.4.3 
Vollblut Plasma SerumBlutentnahmezeitpunkte Na2EDTA- 


























130  360 alle 10 min 
360  600 alle 30 min 
 = Steigerung der Infusionsrate 
3.5 Messungen 
3.5.1 Knochendichte- und Knochenmineralgehalt 
Mit einem humanmedizinischen Densitometer (Lunar, Modell PIXI (#30200), Fa. GE 
Healthcare, Fairfield, USA) wurden die Knochendichte- und Knochenmineral-
stoffmessungen durchgeführt. Die Messungen erfolgten nach dem Verfahren der 
Dual Energy X-ray Absorptiometry unter Anwendung von Gammastrahlung (max. 80 
kV). Der Densitometer ist an einen tragbaren Laptop (Latitude, Fa. Dell Computer 
Corporation mit Microsoft Windows 95; USA), der mit einer geeigneten Steuerungs- 
und Auswertungssoftware (Lunar PIXI 1.47, Fa. GE Healthcare, Fairfield, USA) 
ausgestattet ist, angeschlossen.  
Die Messung der Knochendichte und des Knochenmineralstoffgehalts erfolgte an 
definierten Messpositionen am Metacarpus und Calcaneus einer Körperseite mittels 
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der Dualenergie-Röntgenabsorptiometrie (DEXA oder DXA; Messgerät: Lunar PIXI, 
Modell 30200, Fa. GE Healthcare, Fairfield, USA). Bei diesem Verfahren werden 
mittels Gammastrahlung bei niedriger Quantenenergie in der Größenordnung von 20-
40 KeV zwei Absorptionsmessungen zur Ermittlung einer Absorptionsdifferenz 
durchgeführt. Die Belastung des Versuchstiers durch Röntgenstrahlung liegt bei einer 
Messung an den Gliedmaßen im Bereich von 1 µSievert (µSi) (WUESTER 2005). Es 
wird ein konstanter Röntgenstrahl mit Hilfe eines Cereumfilters in ein Spektrum mit 
zwei Energiemaxima gespreizt bei einer Belichtungszeit von 1-2 s. Der  Körper wird 
von der integrierten Software näherungsweise als Zwei-Komponentensystem 
betrachtet, welches aus Knochenmineral- und Weichteilgewebe besteht. Daher 
können bei niedrigen Energieniveaus geringe Unterschiede in der Knochendichte 
(BMD) erfasst werden (WUESTER 2005). Die Röntgensoftware wird zur Ermittlung 
des Knochenmineralgehalts (BMC) durch die Messung der Aluminiumphantome 
geeicht, welche das Knochengewebe simulieren. Der Strahlengang verläuft am 
Metacarpus dorso-palmar und am Tuber calcanei latero-lateral. Die integrierte 
Software errechnet aus den Absorptionswerten ein Röntgenbild. Das Röntgenbild 
wird auf dem Computerbildschirm dargestellt und die erkannten 
Knochengewebszonen werden mit einer gelben Markierung abgegrenzt. Der von der 
Software automatisch bestimmte Messbereich (ROI: region of interest) wird mit einer 
roten Markierung auf die Diaphyse des Metacarpalknochens (Radius) und auf den 
Tuber calcanei platziert (s. Abbildungen 6 und 7). Die flächenbezogene 
Knochendichte (BMD) wird in g/cm2 und der Knochenmineralstoffgehalt (BMC) in g 
angegeben. Die Berechnung dieser Parameter erfolgt in Anlehnung an das 
Lambertschen Gesetz (WUESTER 2005): 
I75 = I0 75 e-(µS 75MS + µB 75MB) und I140 = I0 140 e-(µS 140MS + µB 140MB)  
I0 = Intensität des Photonenstrahls beim Austritt aus der Röntgenröhre (Photonen/s)  
I = Intensität des Photonenstrahls nach dem Durchtritt durch das Gewebe  
M = Masse der zu untersuchenden Substanz (g/cm2)  
µ = Massenschwächungs- Koeffizient( cm2/g)  
75, 140 = Indizes für die Photonenenergien 75 und 140 keV  
S, B = Indizes für Weichteilgewebe (soft tissue) und Knochen (bone) 
Tiere, Material und Methoden
36
Abb. 6: Röntgenologische Darstellung des Metacarpus 
gelbe Linie:  Markierung des Knochens 
rote Linie:  Markierung des Messbereichs 
rote Schraffur:  Messfeld 
Abb. 7: Röntgenologische Darstellung des Calcaneus 
gelbe Linie:  Markierung des Knochens 
rote Linie:  Markierung des Messbereichs 
rote Schraffur:  Messfeld 
3.5.2 Körpergewicht 
Das Gewicht (kg) der Pferde wurde zu Beginn jedes Versuchsabschnitts und alle vier 
Wochen regelmäßig mit einer im Stall installierten Viehwaage (Modell: AG 500 OL, 
Fa. TRUTEST, Neuseeland) erfasst.  
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3.5.3 Spezifisches Harngewicht 
Das spezifische Harngewicht (g/dl) wurde im Harn mit einem für Urinuntersuchungen 
geeichten Refraktometer (Euromex Handrefraktometer, Holland) unmittelbar nach 
Harnentnahme gemessen.  
3.5.4 Harngewicht und Wasseraufnahme 
Das Gewicht (g) des Harns wurde während des Dosisfindungsversuch mit einer auf 
das Gewicht der Auffangeimer tarierten Tischwaage (Mettler PM 16-K, Fa. Mettler & 
Toledo, Giessen, Deutschland) erfasst. Die tägliche Wasseraufnahme jedes 
Versuchstiers wurde während des Dosisfindungsveruchs mittels Wasseruhr und 
Rückwaage des Restwassers nach 24 h ermittelt. 
3.5.5 Futtermittelinhaltsstoffe 
Anhand repräsentativer Stichproben sind die Inhaltsstoffe der in den 
Versuchsabschnitten verwendeten Futtermittel unter Anwendung der Weender 
Analyse bestimmt worden. In jeder Futtermittelprobe wurden die lufttrockene 
Substanz, der Feuchtigkeitsgehalt der Originalsubstanz und der 
Trockensubstanzgehalt bestimmt. Darin wurden die Rohasche, das Rohprotein, die 
Rohfaser und das Rohfett bestimmt. Die Bestimmung von Kalzium, Phosphor und 
Magnesium erfolgte nach einer nassen Veraschung mit Salzsäure durch 
Atomemmisionsspektrometrie (Optima 5300 DV, Fa. Perkin Elmer, Waltham, USA) 
mit induktiv gekoppeltem Plasma (ICP-OES-Methode).  
Testprinzip der Weender Futtermittelanalyse: 
Zunächst wird der zu unersuchenden Probe durch Erwärmen Rohwasser und 
flüchtige Substanzen entzogen. Übrig bleibt die Trockenmasse. Zur Bestimmung des 
Rohaschegehalts werden alle organischen Bestandteile verbrannt. Die Kjedahlsche 
Stickstoffbestimmung ermöglicht mittels Schwefelsäureextraktion und Titrimetrie die 
Bestimmung des Rohrpoteingehalts. Der Rohfaseranteil bleibt als unverdaulicher 
Anteil übrig, wenn die Futtermittelprobe mit verdünnten Säuren und Laugen 
behandelt wurde. Der Rohfettgehalt kann durch Extraktion mit Petrolether bestimmt 
werden.  
Testprinzip der ICP-OES- Methode: 
Die Probenlösung wurde mittels Ultraschallzerstäuber durch einen Plasmastrom 
geleitet. Die zu bestimmenden Elemente wurden im Plasmastrom ionisiert und 
emittieren Licht charakteristischer Wellenlängen. Bei der hohen Temperatur des 
Plasmastroms sind die zu bestimmenden Elemente störungsarm analysierbar. Das 
emittierte Licht der Ionenlinien wurde mit einem Polychromator und einem Detektor 
gemessen. Dieses ist der Konzentration des jeweiligen Mengenelements in der 
Probe direkt proportional. 
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3.6 Analyse der biochemischen und endokrinologischen Parameter 
3.6.1 pH-Wert 
Der pH-Wert wurde im heparinisierten Vollblut innerhalb von 30 Minuten nach 
Blutentnahme mit einer ionensensitiven Elektrode eines Blutgaser-Diagnose-
Automaten (Bayer Healthcare Rapidlab 865, Fa. Bayer Vital GmbH, Leverkusen, 
Deutschland) gemessen.  
3.6.2 Ionisiertes Kalzium 
Das ionisierte Kalzium (mmol/l) ist innerhalb von 30 Minuten nach Blutentnahme im 
heparinisierten Vollblut ionensensitiv (Bayer Healthcare Rapidlab 865, Fa. Bayer Vital 
GmbH, Leverkusen, Deutschland) gemessen worden. Zur Vergleichbarkeit der 
Darstellung wurde der ionisierte Kalziumwert auf den pH-Wert von 7,4 korrigiert. 
Dieser Wert (Ca2+pH 7,4) wurde aus den extrazellulär verfügbaren Kalziumionen 




pH Ist-Wert x 10
(pH 7,4  pH Ist-Wert)
3.6.3 Gesamtkalzium 
Nachdem die Harnproben vorbereitend einer nassen Veraschung mit Salzsäure in 
der Mikrowelle (MLS 1200 Fa. MLS GmbH, Leutkirch, Deutschland) unterzogen 
worden waren, wurde der Gehalt an Gesamtkalzium im Harn (mg/l) mittels ICP-OES 
(optisches Emissionsspektrometer mit induktiv gekoppeltem Plasma, Optima 5300 
DV, Fa. Perkin Elmer, Waltham, USA) gemessen.  
Im Plasma wurde der Gehalt an Gesamtkalzium (mmol/l) mittels Fotometrie (Roche 
Hitachi 912, Fa. Roche Diagnostics, Mannheim, Deutschland) gemessen. 
3.6.4 Anorganisches Phosphat 
Im Plasma (mmol/l) und im Harn (mg/l) wurde der Gehalt an anorganischem 
Phosphat mittels Fotometrie (Roche Hitachi 912, Fa. Roche Diagnostics, Mannheim, 
Deutschland) gemessen. 
3.6.5 Magnesium 
Im Plasma (mmol/l) und im Harn (mg/l) wurde der Magnesiumgehalt mittels 
Fotometrie (Roche Hitachi 912, Fa. Roche Diagnostics, Mannheim, Deutschland) 
gemessen. 
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3.6.6 Kreatinin 
Im Plasma (mmol/l) und im Harn (mg/l) wurde der Kreatiningehalt mittels Fotometrie 
(Roche Hitachi 912, Fa. Roche Diagnostics, Mannheim, Deutschland) gemessen. 
Testprinzip:
Die Bestimmung von Kreatinin erfolgt mittels enzymatischem Farbtest. Endogenes 
Kreatinin wird abgebaut und lipämische Proben aufgehellt. Unter Zuhilfenahme von 
Reagenzien wird ein Chinoniminfarbstoff gebildet, dessen Frabintesität direkt 
proportional zur Creatininkonzentration ist und fotometrisch gemessen werden kann. 
3.6.7 Intaktes Parathormon (PTHi) 
Die Konzentration an intaktem Parathormon im Serum ist mit einem Sandwich- 
ELISA gemessen worden (Human PTH ELISA Test Kit #60-3100, Fa. Immutopics 
Inc., San Clemente, USA).  
Testprinzip:
Dieser Sandwich-ELISA dient zur Bestimmung des biologisch aktiven intakten 
Parathormons (1-84). Die zu analysierende Serumproben werden in Mikrotiterwells 
pipettiert, die mit Streptavidin beschichtet sind. Anschließend wird ein Gemisch (1:1) 
aus einem biotinyliertem Antikörper (hPTH 39-84) und einem Peroxidase-
konjugiertem Antikörper (hPTH 13-34) zugegeben. Es bildet sich ein Sandwich-
Komplex aus den Antikörpern und dem im Serum vorhandenen intakten PTH. Dieser 
wird an die Streptavidinoberfläche der Wells über den biotinylierten Antiköper fest 
gebunden. Nach Inkubation bei Raumtemperatur werden die Wells geleert und 
gewaschen. Ein chromogenes Substrat wird zugegeben und die Farbreaktion durch 
Zugabe der Stopp-Lösung beendet. Anschließend wird die Absorption bei 450 nm 
gemessen. 
Durchführung:
Es wurden jeweils 25 µl Serumprobe, testeigene Kontrolle, versuchseigene 
Kontrollen und Standards, sowie 50 µl des Antikörpergemischs in die Wells der 
Mikrotiterplatte pipettiert. Serumproben mit hohen Erwartungswerten für intaktes PTH 
wurden im Verhältnis 1:5 mit einer Verdünnungslösung (PTH Sample Diluent, Fa. 
Immutopics Inc., San Clemente, USA) verdünnt. Zusätzlich wurden in einigen Wells 
Analysen von verdünntem gepooltem Serum (1:2, 1:4, 1:8), von Mischungen aus 
gepooltem Serum mit 20, 50 und 100 µl eines PTH-Standards (100pg hPTH/ml), 
sowie von gepooltem Serum und Standardlösung mit jeweils mit 0,1, 1 und 10 ng/ml 
ePTH (1-37), durchgeführt. Die Mikrotiterplatten wurden anschließend bei 
Raumtemperatur auf einem Mikrotiterplatten-Schüttler (180 rpm) lichtgeschützt drei 
Stunden inkubiert. Folgend wurden die Wells fünfmal durch Absaugen mit 
Waschlösung gewaschen. Anschließend wurden 100 µl Farbsubstrat (HRP-Substrat) 
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zugegeben und weitere 30 Minuten auf einem Mikrotiterplatten- Schüttler (180 rpm) 
bei Raumtemperatur lichtgeschützt inkubiert. Die Zugabe von 50 µl Stopp-Lösung 
beendete den zeitabhängigen Reaktionsprozess und ermöglichte die Messung der 
Proben im Photometer bei einer Wellenlänge von 450 nm.  
Auswertung:
Mit Hilfe von gebrauchsfertigen PTH-Standardlösungen wurde eine Standardkurve 
erstellt. Anhand dieser Standardkurve konnten die PTH-Konzentrationen (ng/ml) 
errechnet werden. Der mittlere Variationskoeffizient der gemessenen Werte betrug 
19,4 ± 101 %.  
3.7 Statistische Methoden 
Die Auswertung der gewonnenen Messwerte erfolgte mit Unterstützung eines 
Statistikprogramms (STATISTICA® 7.1, Fa. StatSoft, Tulsa, USA) und eines 
Tabellenkalkulationsprogramms (EXCEL® Microsoft Office 2002, Fa. Microsoft 
Corporation, USA). Es wurden folgende statistische Berechnungen vorgenommen: 
- Bestimmung von Mittelwerten (MW) 
- Bestimmung von Standardabweichungen (SD) 
- Bestimmung von gepoolter Standardabweichung (pooled SD) 
- Bestimmung von 0,95 Konfidenzintervallen 
- Bestimmung von Variationskoeffizienten (CV) 
- Bestimmung von Korrelationen (R²) 
- Überprüfung auf Normalverteilung mit Lilliefors Normalverteilungstest 
- Mehrfaktorielle Varianzanalyse mit Messwiederholung (ANOVA) 
- Einfaktorielle Varianzanalyse (ANOVA) 
- gepaarter t-Test (Tab. 20) 
- Least Significant Difference-Test (LSD-Test) als Post-hoc-Test 
3.8 Darstellung der Ergebnisse 
Die gemessenen Konzentrationen an PTHi, ionisiertem Kalzium, anorganisches 
Phosphat, Gesamtkalzium, BMD und BMC werden graphisch über jeweils alle 
Messzeitpunkte der drei Versuchsabschnitte dargestellt. In den Abbildungen werden 
die jeweiligen Mittelwerte der Konzentration zu den verschiedenen Zeitpunkten 
angegeben. Die Tabellen enthalten die Mittelwerte ± Standardabweichung (MW ± 
SD) oder Mittelwerte ± Standardfehler (MW ± SE) oder die gepoolte 
Standardabweichung (pooled SD) der einzelnen Parameter zu den Messzeitpunkten. 
Die Tabellen im Anhang enthalten alle Messergebnisse der einzelnen Pferde, sowie 
die Mittelwerte ± Standardabweichung zu den Messzeitpunkten der 
Versuchsabschnitte. 
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4 Ergebnisse  
4.1 Ableitung der ePTH (1-37)-Dosierung 
Im Folgenden werden die Ergebnisse der Applikation von Placebo sowie 0,5, 1, 5 
und 10 µg ePTH/kg KM dargestellt. Die einmalige Behandlung mit 40 µg ePTH/kg 
KM führte zu starken Nebenwirkungen, die eine Fortsetzung der Untersuchung 
dieses Dosierungsansatzes nicht erlaubten. Unmittelbar nach der Applikation von 40 
µg ePTH/kg KM (N=1, Pferd 23) kam es zu einer erheblichen Störung des 
Allgemeinbefindens mit folgender Symptomatik: hypertherme Reaktion und 
Schwellung an der Injektionsstelle, AF , HF , Schweißausbrüche, Polyurie, 
Zähneknirschen, Appetitlosigkeit, Niedergehen, Schwanken und Muskelzittern. 
Zudem stieg das ionisierte Kalzium im Vollblut innerhalb von zwei Stunden von 1,57 
auf 1,77 mmol/l an.  
4.1.1 Ionisiertes Kalzium (pH 7,4-korrigiert) 
Am ersten Tag führte die Behandlung mit dem Placebo zu einem annähernd 
konstanten Verlauf der Konzentration des ionisierten Kalziums im Vollblut. Die 
Applikation der verschiedenen ePTH-Dosierungen führte vergleichsweise zu einem 
moderaten, vorübergehenden Konzentrationsanstieg des Ca2+ im Vollblut (s. Abb. 8 
und Tab. 13).  
Am zweiten Behandlungstag blieb die Konzentration des Ca2+ im Vollblut unter dem 
Einfluss von Placebo unverändert, zeigte aber bei allen verabreichten ePTH-
Dosierungen einen deutlichen Anstieg innerhalb von 5 h nach der Injektion (s. Abb. 8 
und Tab. 13). Nach der Verabreichung von 10 g ePTH/kg KM kam es zu einem 
deutlichen Anstieg der Ca2+-Konzentration, welcher bis 7 h nach der Applikation 
andauerte. Dieser Anstieg führte zu einem bis 24 h nach der Injektion anhaltenden 
Plateau. Unter dem Einfluss von 5 g ePTH/kg KM wurde die höchste Ca2+-
Konzentration 11 h nach der Applikation gemessen. Der Ausgangswert war trotz 
Konzentrationsschwankungen nach 24 h nicht wieder erreicht. Die Behandlung mit 1 
bzw. 0,5 g ePTH/kg KM führte zu einem transienten Anstieg der Ca2+-
Konzentration, bei dem die Ausgangswerte der Ca2+-Konzentration 4 bzw. 12 h vor 
Ende des Versuchstages wieder erreicht wurden.  
Am dritten Tag lag die Konzentration des Ca2+ im Vollblut bei Behandlung mit 
Placebo auf dem gleichen Niveau, wie die Tage zuvor. Die ePTH-Behandlung führte 
erneut zu Konzentrationsanstiegen des Ca2+ im Vollblut (s. Abb. 8 und Tab. 13). Die 
Applikation von 10 g ePTH/kg KM führte zu einem an das Niveau vom Vortag 
anknüpfenden Anstieg der Ca2+-Konzentration, der über 24 h andauerte. Diese 
Dosierung führte zu einer persistierenden Hyperkalzämie, die von klinischen 
Symptomen (Polyurie, Harngrieß) ab dem zweiten Behandlungstag begleitet war. Bei 
Behandlung mit 5 g ePTH/kg KM lag, ausgehend von einem erhöhten 
Ausgangswert, für 12 h ein anhaltend erhöhter Kalziumspiegel vor. Die am zweiten 
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und dritten Tag erreichten Maximalwerte waren im Vergleich zum ersten 
Behandlungstag und im Vergleich zur Behandlung mit Placebo signifikant höher (s. 
Tab. 13). Die Applikation von 1 g ePTH/kg KM führte erneut zu einem 
vorübergehenden Anstieg der Ca2+-Konzentration im Vollblut, wobei der 
Ausgangswert im Vergleich zum Vortag erst 4 h später wieder erreicht wurde. Sechs 
Stunden nach der ePTH-Applikation war die Konzentration des Ca2+ im Vollblut im 
Vergleich zur Placebogruppe signifikant erhöht (p = 0,05). Die Behandlung mit 0,5 g 
ePTH/kg KM zeigte einen, dem Verlauf des Vortags gleichenden, transienten Anstieg 
der Konzentration des Ca2+ im Vollblut.  
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Abb. 8: Verlauf des ionisierten Ca2+ im Vollblut (MW, mmol/l) während der dreitägigen 
Applikation des Placebos (Symbol , N = 12, gepoolte SD ± 0,06 mmol/l), 0,5 µg 
ePTH/kg KM (Symbol , N = 3, gepoolte SD ± 0,12 mmol/l), 1,0 µg ePTH/kg KM (Symbol 
, N = 4, gepoolte SD ± 0,14 mmol/l), 5,0 µg ePTH/kg KM (Symbol , N = 4, gepoolte SD 
± 0,30 mmol/l) und 10 µg ePTH/kg KM (Symbol , N = 1, gepoolte SD ± 0,26 mmol/l), 




Tab. 13: Maximale Konzentrationen des ionisierten Ca2+ im Vollblut (MW ± SD, mmol/l) 
während der dreitägigen Applikation des Placebos (N = 12), 0,5 µg ePTH/kg KM (N = 3), 
1,0 µg ePTH/kg KM (N = 4), 5,0 µg ePTH/kg KM (N = 4) und 10 µg ePTH/kg KM (N = 1) 
Behandlung N Behandlungstag 
  1.  2.  3.  
Placebo 12 1,76 ± 0,04a* 1,75 ± 0,04a* 1,77 ± 0,09a* 
0,5 µg ePTH1 3 1,87 ± 0,10a* 1,90 ± 0,09a*# 1,94 ± 0,09a*#
1,0 µg ePTH1 4 1,96 ± 0,01a* 1,95 ± 0,11a*# 2,01 ± 0,05a*#
5,0 µg ePTH1 4 1,89 ± 0,18a* 2,14 ± 0,49b# 2,20 ± 0,57b#
10  µg ePTH1 1 1,86 2,13 2,65
1ePTH/kg KM 
Unterschiedliche Kleinbuchstaben kennzeichnen signifikante Effekte innerhalb einer Zeile, 
unterschiedliche Symbole kennzeichnen signifikante Effekte innerhalb einer Spalte. 
4.1.2 Gesamtkalzium 
Während der Behandlung mit dem Placebo lag an den drei Behandlungstagen ein 
gleich bleibender, konstanter Verlauf der Konzentration des Gesamtkalziums (CaT) 
im Plasma vor (s. Abb. 9 und Tab. 14). Am ersten Tag ähnelten sich die 
Konzentrationsverläufe des CaT bei der Behandlung mit dem Placebo und den 
verschiedenen ePTH-Dosierungen (s. Abb. 9 und s. Tab. 14). Die ePTH-Applikation 
führte zu einem geringen vorübergehenden Konzentrationsanstieg des CaT im 
Plasma.  
Am zweiten Behandlungstag kam es nach der Applikation bei allen verabreichten 
ePTH-Dosierungen zu einem deutlichen Anstieg des CaT. Bei der Applikation von 10 
bzw. 5 g ePTH/kg KM erreichte die CaT-Konzentration Maximalwerte von 3,88 bzw. 
3,93 ± 0,84 mmol/l. Bei den Behandlungen mit 1 und 0,5 g ePTH/kg KM kam es zu 
einem transienten Anstieg der CaT-Konzentration, wobei die Ausgangswerte der 
Konzentration des CaT bei Applikation von 1 g ePTH/kg KM nach 20 h und bei der 
Applikation von 0,5 µg ePTH/kg KM  nach 9 h erreicht wurden.  
Am dritten Tag kam es bei der Applikation von 10 g ePTH/kg KM zu einem an das 
Niveau vom Vortag anknüpfenden Plateau der CaT-Konzentration. Die Behandlung 
mit 5 g ePTH/kg KM führte zu einem über 10 h anhaltenden, höheren 
Gesamtkalziumspiegel im Plasma. Die am zweiten und dritten Tag erreichten 
Maximalwerte waren im Vergleich zum ersten Behandlungstag und im Vergleich zur 
Behandlung mit dem Placebo signifikant höher (siehe Tab. 14). Die Applikation von 1 
g ePTH/kg KM führte am dritten Applikationstag erneut zu einem vorübergehenden 
Anstieg der CaT-Konzentration im Plasma, wobei der Ausgangswert 4 h später als 
am Vortag erreicht wurde. Die Behandlung mit 0,5 g ePTH/kg KM führte am 3. Tag, 
wie an den Tagen zuvor, zu einem kurzen, transienten Anstieg der Konzentration des 
CaT im Plasma.  
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Abb. 9: Verlauf des CaT im Plasma (Mw, mmol/l) während der dreitägigen Applikation 
des Placebos (Symbol , N = 12, gepoolte SD ± 0,15 mmol/l), 0,5 µg ePTH/kg KM 
(Symbol , N = 3, gepoolte SD ± 0,18 mmol/l), 1,0 µg ePTH/kg KM (Symbol , N = 4, 
gepoolte SD ± 0,20 mmol/l), 5,0 µg ePTH/kg KM (Symbol , N = 4, gepoolte SD ± 0,49 
mmol/l) und 10 µg ePTH/kg KM (Symbol , N = 1, gepoolte SD ± 0,40 mmol/l), 




Tab. 14: Maximale Konzentrationen des CaT im Plasma (MW ± SD, mmol/l) während der 
dreitägigen Applikation des Placebos (N = 12), 0,5 µg ePTH/kg KM (N = 3), 1,0 µg 
ePTH/kg KM (N = 4), 5,0 µg ePTH/kg KM (N = 4) und 10 µg ePTH/kg KM (N = 1) 
Behandlung N Behandlungstag 
  1.  2.  3.  
Placebo 12 3,38 ± 0,13a 3,35 ± 0,16a* 3,37 ± 0,18a* 
0,5 µg ePTH1 3 3,44 ± 0,12a 3,50 ± 0,11a*# 3,61 ± 0,15a*#
1,0 µg ePTH1 4 3,59 ± 0,08a 3,55 ± 0,11a*# 3,55 ± 0,13a*#
5,0 µg ePTH1 4 3,45 ± 0,26a 3,93 ± 0,84b# 4,01 ± 0,89b#
10  µg ePTH1 1 3,43 3,88 4,80 
1ePTH/kg KM 
Unterschiedliche Kleinbuchstaben kennzeichnen signifikante Effekte innerhalb einer Zeile, 
unterschiedliche Symbole kennzeichnen signifikante Effekte innerhalb einer Spalte 
4.1.3 Intaktes Parathormon (PTHi) 
Am ersten Tag der Behandlung mit dem Placebo gab es während der 24 h 
Beobachtungsperiode keine signifikanten Veränderungen der PTHi-Konzentrationen 
im Serum (Abb. 10). Die Applikation der verschiedenen ePTH-Dosierungen führte im 
Vergleich zu den Placebobedingungen zu ähnlichen Verläufen der Konzentration des 
PTHi im Serum. Bei der Applikation von 10 bzw. 5 g ePTH/kg KM traten im 
Vergleich zu der Behandlung mit Placebo größere Konzentrationsschwankungen auf. 
Die PTHi-Konzentration im Serum lag bei Behandlung mit 1 bzw. 0,5 g ePTH/kg KM 
auf einem tendenziell niedrigeren Niveau, als unter Placebobedingungen. 
Am dritten Applikationstag zeigte die PTHi-Konzentration im Serum bei der 
Behandlung mit Placebo keine Unterschiede zum ersten Applikationstag (Abb. 10). 
Der Verlauf des PTHi im Serum war im Vergleich zum ersten Applikationstag bei der 
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Abb. 10: Verlauf des PTHi im Serum (MW, pg/ml) während der dreitägigen Applikation 
des Placebos (Symbol , N = 12, gepoolte SD ± 20,9 pg/ml), 0,5 µg ePTH/kg KM 
(Symbol , N = 3, gepoolte SD ± 9,25 pg/ml), 1,0 µg ePTH/kg KM (Symbol , N = 4, 
gepoolte SD ± 10,6 pg/ml), 5,0 µg ePTH/kg KM (Symbol , N = 4, gepoolte SD ± 22,2 
pg/ml) und 10 µg ePTH/kg KM (Symbol , N = 1, gepoolte SD ± 12,9 pg/ml), Behandlung 
p < 0,001, Tag p = 0,491, Zeit p = 0,195; Behandlung x Tag x Zeit p = 0,999 
4.1.4 Anorganisches Phosphat 
Bei der Behandlung mit dem Placebo konnte an den drei Behandlungstagen ein 
gleich bleibender, moderat glockenförmiger Verlauf der Konzentration des 
anorganischen Phosphats (Pi) im Plasma festgestellt werden (s. Abb. 11 und Tab. 
15). Am ersten Tag gab es keine signifikanten Unterschiede in den 
Konzentrationsverläufen des Pi bei der Behandlung mit dem Placebo oder den 
verschiedenen ePTH-Dosierungen (s. Abb. 11 und Tab. 15).  
Am zweiten Behandlungstag wurde nach der Applikation von ePTH bei allen 
Dosierungen ein vorübergehender Anstieg der Pi-Konzentration im Plasma 
beobachtet (s. Abb. 11). Dabei traten im Vergleich zur Behandlung mit dem Placebo 
geringgradig höhere Pi-Maximalkonzentrationen auf, welche aber nicht signifikant 
waren (s. Tab. 15). Die Applikation von 10 g ePTH/kg KM führte nach 10 h zu 
einem weiteren Anstieg der Pi-Konzentration ohne den basalen Spiegel wieder zu 
erreichen. Bei Behandlung mit 5 ePTH/kg KM kam es zu einem über mehrere 
Stunden anhaltenden Plateau der Pi-Konzentration im Plasma. Der nach der 
Applikation von 1 g ePTH/kg KM beobachtete Anstieg der Pi-Konzentration im 
Plasma erreichte die maximale Konzentration 5 h nach der Injektion. Anschließend 
sank die Pi-Konzentration ab, bis nach 24 h der Ausgangswert wieder erreicht war. 
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Der nach Applikation von 0,5 g ePTH/kg KM beobachtete vorübergehende Anstieg 
der Pi-Konzentration im Plasma erreichte die Ausgangskonzentration 12 h post 
injectionem.  
Am dritten Tag kam es bei der Applikation von 10 g ePTH/kg KM zu einem Anstieg 
der Pi-Konzentration im Plasma, der sich an die hohen Werte vom Vortag anschloss. 
Die Konzentration war 7 h post inj. auf die zum Injektionszeitpunkt beobachtete 
Ausgangskonzentration abgesunken. Ein zweiter Anstieg der Pi-Konzentration wurde 
10 h nach der Applikation von 10 g ePTH/kg KM beobachtet.  Der Verlauf der Pi-
Konzentration im Plasma und der Max-Wert (s. Abb. 11 und Tab. 15) unterschieden 
sich nach der Verabreichung von 5 g ePTH/kg KM nicht von den 
Placebobedingungen. Nach der dritten Behandlung mit 1 g ePTH/kg KM war ein 
transienter Anstieg des Pi im Plasma zu beobachten, bei dem die 
Ausgangskonzentration 24 h nach der Injektion annähernd erreicht war. Die 
maximale Pi-Konzentration war im Vergleich zum ersten Behandlungstag signifikant 
erhöht. Die Pi-Konzentration (s. Abb. 11) zeigt nach der Applikation von 0,5 g 
ePTH/kg KM erneut einen glockenförmigen Verlauf, welcher sich kaum von denen 
der vorherigen Behandlungstage unterscheidet. Die Pi-Konzentration lag 12 h nach 
der Applikation auf dem gleichen Niveau wie an den Tagen zuvor.  
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Abb. 11: Verlauf des Pi im Plasma (MW, mmol/l) während der dreitägigen Applikation 
des Placebos (Symbol , N = 12, gepoolte SD ± 0,23 mmol/l), 0,5 µg ePTH/kg KM 
(Symbol , N = 3, gepoolte SD ± 0,20 mmol/l), 1,0 µg ePTH/kg KM (Symbol , N = 4, 
gepoolte SD ± 0,22 mmol/l), 5,0 µg ePTH/kg KM (Symbol , N = 4, gepoolte SD ± 0,25 
mmol/l) und 10 µg ePTH/kg KM (Symbol , N = 1, gepoolte SD ± 0,24 mmol/l), 




Tab. 15: Maximale Konzentrationen des Pi im Plasma (MW ± SD, mmol/l) während der 
dreitägigen Applikation des Placebos (N = 12), 0,5 µg ePTH/kg KM (N = 3), 1,0 µg 
ePTH/kg KM (N = 4), 5,0 µg ePTH/kg KM (N = 4) und 10 µg ePTH/kg KM (N = 1) 
Behandlung N Behandlungstag 
  1.  2.  3.  
Placebo 12 1,16 ± 0,21a 1,18 ± 0,23a 1,24 ± 0,278a
0,5 µg ePTH1 3 1,28 ± 0,21a 1,35 ± 0,21a 1,30 ± 0,12a
1,0 µg ePTH1 4 1,15 ± 0,22a 1,25 ± 0,23ab 1,45 ± 0,24b
5,0 µg ePTH1 4 1,38 ± 0,23a 1,40 ± 0,14a 1,25 ± 0,24a 
10  µg ePTH1 1 1,23 1,44 1,63 
1ePTH/kg KM 
Unterschiedliche Kleinbuchstaben kennzeichnen signifikante Effekte innerhalb einer Zeile, 
unterschiedliche Symbole kennzeichnen signifikante Effekte innerhalb einer Spalte 
4.1.5 Fraktionelle Exkretion 
Die fraktionelle Exkretion ist eine aus den gemessenen Elektrolyten und Kreatinin in 
Plasma und Urin berechnete Größe (FE (%)= IonUrin x CreaPlasm / IonPlasma x CreaUrin x 
100), die die prozentuale Elektrolytausscheidung im Endharn angibt.  
Die fraktionelle Kalziumexkretion (CaFE) lag unter Placebobedingungen während der 
drei Versuchstage im Mittel zwischen 12,6 ± 7,32 und 32,1 ± 28,4 % (s. Abb. 12).  
Am ersten Behandlungstag (s. Abb. 12 und Tab. 16) wurde bei den Placebotieren 
eine CaFE  von 16,6 ± 10,1 % (pooled MW ± pooled SD) beobachtet. Eine ähnliche 
CaFE wurde an Tag 1 unter dem Einfluss der verschiedenen ePTH- Behandlungen 
mit 8,80 ± 9,16 % (pooled MW ± pooled SD) beobachtet. Es gab keine signifikanten 
Unterschiede der maximalen Kalziumexkretion zwischen den verschiedenen 
Behandlungen und dem Placebo (s. Tab. 16). 
Am zweiten Versuchstag war die CaFE der Placebotiere unverändert. Die CaFE von 
Pferd 21 (s. Anhang) war nach der zweiten Injektion von 10 g ePTH/kg KM mit der 
CaFE der Placebotiere vergleichbar. Die Applikation von 5 g ePTH/kg KM führte 24 
h post inj. zu einer erhöhten CaFE von 65,7 ± 78,5 %, wobei nur bei 2 von 4 Tieren 
Harn aufgefangen werden konnte. Die CaFE von Tier 18 entsprach den 
Placebobedingungen und Pferd 11 zeigte eine kurzfirstig erhöhte CaFE von 121 % 
(s. Anhang). 20 h Nach der Behandlung mit 1 g ePTH/kg KM war die CaFE mit 38,6 
± 13,6 % (s. Abb. 12) kurzfristig erhöht. Pferd 17 zeigte in dieser Behandlungsgruppe 
zu diesem Zeitpunkt die höchste CaFE mit 58,5 % (s. Anhang). In der 0,5  g 
ePTH/kg KM-Gruppe unterschied sich die mittlere maximale Kalziumexkretion an 
Tag 2 signifikant von Tag 1 (s. Tab 16.). 12 h nach der Applikation von 0,5 g 
ePTH/kg KM kam es zu einer erhöhten CaFE von 48,9 ± 60,8 %. Aus der 
Betrachtung der Einzelwerte (s. Anhang) geht hervor, dass Pferd 13 zu diesem 
Zeitpunkt eine erhöhte CaFE von 119 % zeigte und die CaFE der anderen Tiere aus 
dieser Behandlungsgruppe der CaFE der Placebotiere glich.  
Am dritten Versuchstag ähnelte die CaFE nach der Behandlung mit den 
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verschiedenen ePTH-Dosierungen wieder den Palcebobedingungen (s. Abb. 12). Es 
gab keine signifikanten Unterschiede der maximalen Kalziumexkretion zwischen den 
verschiedenen Behandlungen und dem Placebo (s. Tab. 16). Lediglich Pferd 13, 
welches 0,5 g ePTH/kg KM erhalten hatte, zeigte 12 h post inj. eine erhöhte CaFE 
von 78,7 % (s. Anhang). 
Die mittlere fraktionelle Phosphatexkretion (PiFE) lag für die Placebobehandlung und 
die untersuchten ePTH-Dosierungen unter 0,3 % (s. Abb. 13). Diese Bedingungen 
waren für alle drei Behandlungstage mit Ausnahme von 10 g ePTH/kg KM konstant 
(s. Tab. 17). Bei der Behandlung mit 10 g ePTH/kg KM wurde ab dem dritten 
Versuchstag 12 h post inj. eine erhöhte PiFE von durchschnittlich  0,11 % auf 0,19 
% beobachtet (s. Abb. 13). Auch 24 h post inj. war die PiFE nicht wieder abgesunken 
und lag bei 0,24 % (s. Abb. 13). Da die errechnete PiFE gegen Null tendiert und 
daher der Zusammenhang zwischen dieser mathematischen Darstellung und dem 


































6 12 20 24
Abb. 12: CaFE (MW, %) während der dreitägigen Applikation des Placebos (Symbol , 
N = 12, gepoolte SD ± 14,19 %), 0,5 µg ePTH/kg KM (Symbol , N = 3, gepoolte SD ± 
22,91 %), 1,0 µg ePTH/kg KM (Symbol , N = 4, gepoolte SD ± 11,49 %), 5,0 µg ePTH/kg 
KM (Symbol , N = 4, gepoolte SD ± 21,96 %) und 10 µg ePTH/kg KM (Symbol , N = 1, 
gepoolte SD ± 6,08 %), Behandlung p = 0,206, Tag p = 0,033, Zeit p = 0,001; 
Behandlung x Tag x Zeit p = 0,472 
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6 12 20 24
Abb. 13: PiFE (MW, %) während der dreitägigen Applikation des Placebos (Symbol , N 
= 12, gepoolte SD ± 0,09 %), 0,5 µg ePTH/kg KM (Symbol , N = 3, gepoolte SD ± 0,04 
%), 1,0 µg ePTH/kg KM (Symbol , N = 4, gepoolte SD ± 0,13 %), 5,0 µg ePTH/kg KM 
(Symbol , N = 4, gepoolte SD ± 0,13 %) und 10 µg ePTH/kg KM (Symbol , N = 1, 




Tab. 16: Maximale CaFE (MW ± SD, %) während der dreitägigen Applikation des 
Placebos (N = 12), 0,5 µg ePTH/kg KM (N = 3), 1,0 µg ePTH/kg KM (N = 4), 5,0 µg 
ePTH/kg KM (N = 4) und 10 µg ePTH/kg KM (N = 1) 
Behandlung N Behandlungstag 
  1.  2.  3.  
Placebo 12 25,57 ± 10,46a 34,14 ± 14,31a 37,52 ± 24,55a 
0,5 µg ePTH1 3 13,61 ± 11,76a 53,96 ± 56,39b 43,38 ± 31,14ab
1,0 µg ePTH1 4 24,00 ± 5,39a 38,58 ± 13,63a 27,48 ± 7,50a 
5,0 µg ePTH1 4 13,15 ± 16,14a 37,04 ± 56,34a 29,19 ± 20,71a 
10  µg ePTH1 1 12,52 19,10 28,34 
1ePTH/kg KM 
Unterschiedliche Kleinbuchstaben kennzeichnen signifikante Effekte innerhalb einer Zeile, 
unterschiedliche Symbole kennzeichnen signifikante Effekte innerhalb einer Spalte. 
Tab. 17: Maximale PiFE (MW ± SD, %) während der dreitägigen Applikation des 
Placebos (N = 12), 0,5 µg ePTH/kg KM (N = 3), 1,0 µg ePTH/kg KM (N = 4), 5,0 µg 
ePTH/kg KM (N = 4) und 10 µg ePTH/kg KM (N = 1) 
Behandlung N Behandlungstag 
  1.  2.  3.  
Placebo 12 0,22 ± 0,11 0,15 ± 0,10 0,18 ± 0,09 
0,5 µg ePTH1 3 0,02 ± 0,01 0,07 ± 0,12 0,02 ± 0,02 
1,0 µg ePTH1 4 0,30 ± 0,05 u.N.2 ± 0,00 u.N.2 ± 0,00 
5,0 µg ePTH1 4 0,01 ± 0,02 0,11 ± 0,22 0,20 ± 0,26 
10  µg ePTH1 1 u.N.2 0,03 0,24 
1ePTH/kg KM 
2 u.N. = unterhalb der Nachweisgrenze von < 0,004 % 
Da die Werte gegen Null tendieren, wurde auf die Statistik verzichtet. 
4.2 Langfristige Effekte der intermittierenden ePTH (1-37)-Applikation 
Während der Langzeitbeobachtungen konnten bei den Pferden keine 
gesundheitlichen Auffälligkeiten festgestellt werden.  
4.2.1 Ionisiertes Kalzium (pH 7,4-korrigiert) 
Vor Beginn des Versuchsabschnitts gab es zwischen den beiden Behandlungs-
gruppen keine Unterschiede in der Konzentration des ionisierten Kalziums im 
Vollblut. Im Verlauf der mehrwöchigen ePTH-Applikation kam es fünf Stunden nach 
der Applikation zu signifikanten Unterschieden im Ca2+-Spiegel, wobei die Tiere der 
ePTH-Gruppe ein signifikant höheres Niveau aufwiesen, als die Placebotiere (s. Abb. 
14). Am 30. Behandlungstag lag bei den Tieren der Placebogruppe vorübergehend 
ein signifikant niedrigerer Ca2+-Spiegel im Blut vor. Die Konzentration des Ca2+ im 
Vollblut wurde an den Behandlungstagen 90 und 120 ergänzend unmittelbar vor der 
Applikation (24 h nach der Applikation vom Vortag) gemessen (s. Tab. 18). Zu diesen 
Zeitpunkten konnte gezeigt werden, dass bei den Placebo und ePTH-Tieren ähnliche 
Ca2+-Ausgangskonzentrationen vorlagen.  
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Abb. 14: Verlauf des ionisierten Ca2+ im Vollblut (MW, vertikale Balken bedeuten 0,95 
Konfidenzintervalle, mmol/l) während der 120- tägigen Behandlungsdauer, gemessen 
jeweils fünf Stunden nach der Applikation von Placebo (Symbol , N = 6) oder 0,5 µg
ePTH/kg KM (Symbol , N = 6), Behandlung p < 0,0001, Zeit p < 0,0001, Behandlung x 
Zeit p < 0,0001  
Unterschiedliche Kleinbuchstaben kennzeichnen signifikante Effekte innerhalb der 
Placebo- oder ePTH-Gruppe zum Zeitpunkt 0; unterschiedliche Symbole kennzeichnen 
signifikante Effekte zwischen der Placebo- und der ePTH-Gruppe zum selben 
Zeitpunkt 
Tab. 18: Ionisiertes Ca2+ im Vollblut (MW ± SD, mmol/l) an den Behandlungstagen 90 
und 120 nach der Applikation von Placebo (N = 6) oder 10,5 µg ePTH/kg KM (N = 6). 
Behandlungstag 
90 120 
 ePTH1 Placebo ePTH1 Placebo 
0 h post inj. 1,60 ± 0,06a* 1,69 ± 0,05b* 1,60 ± 0,07a* 1,64 ± 0,05ab*
5 h post inj. 1,86 ± 0,07a# 1,66 ± 0,03b* 1,97 ± 0,08c# 1,69 ± 0,05b* 
Unterschiedliche Kleinbuchstaben kennzeichnen signifikante Effekte innerhalb einer Zeile, 
unterschiedliche Symbole kennzeichnen signifikante Effekte innerhalb einer Spalte. 
4.2.2 Gesamtkalzium 
Zu Beginn der Behandlung gab es zwischen den Behandlungsgruppen keinen 
Unterschied in der Konzentration an Gesamtkalzium (CaT) im Plasma. Bei der 
Messung fünf Stunden nach der Injektion zeigten die mit Placebo behandelten 
Pferde über den Zeitraum von 120 Tagen einen moderaten Anstieg des CaT im 
Plasma. Die CaT-Konzentration an Tag 120 war im Vergleich zu Tag 0 signifikant 
erhöht (s. Abb. 15). Die Tiere der ePTH-Gruppe wiesen von Tag 30 bis 120 einen im 
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Vergleich zu Tag 0 signifikant erhöhten CaT-Wert im Plasma auf. Der fünf Stunden 
nach der Injektion in der ePTH-Gruppe gemessene CaT-Spiegel war gegenüber den 
in der Placebogruppe gemessenen Konzentrationen während des gesamten 
Behandlungszeitraums signifikant erhöht (s. Abb. 15 und Tab. 19).  














Abb. 15: Verlauf des gesamt CaT im Plasma (MW, vertikale Balken bedeuten 0,95 
Konfidenzintervalle, mmol/l) während der 120-tägigen Behandlungsdauer, gemessen 
jeweils fünf Stunden nach der Applikation von Placebos (Symbol , N = 6, gepoolte SD 
± 0,11 mmol/l) oder 0,5 µg ePTH/kg KM (Symbol , N = 6, gepoolte SD ± 0,28 mmol/l), 
Behandlung p < 0,0001, Zeit p < 0,0001, Behandlung x Zeit p < 0,0001 
Unterschiedliche Kleinbuchstaben kennzeichnen signifikante Effekte innerhalb der 
Placebo- oder ePTH-Gruppe zum Zeitpunkt 0; unterschiedliche Symbole kennzeichnen 
signifikante Effekte zwischen der Placebo- und der ePTH-Gruppe zum selben 
Zeitpunkt 
Tab. 19: Maximale CaT Konzentration (MW ± SD, mmol/l) im Plasma während der 
Langzeitapplikation von Placebo (N = 6) oder 0,5 µg ePTH/kg KM (N = 6) 
Behandlung N CaT
Placebo 6 3,19 ± 0,07* 
0,5 µg ePTH/kg KM 6 3,69 ± 0,17#
Unterschiedliche Symbole kennzeichnen signifikante Effekte innerhalb einer Spalte. 
4.2.3 Intaktes Parathormon (PTHi) 
Die mittlere PTHi-Konzentration im Serum zeigte bei beiden Behandlungsgruppen 
einen konstanten Verlauf und lag auf einem Niveau von < 35 pg/ml (s. Abb. 16). 
Diese Bedingungen blieben im gesamten Versuchszeitraum erhalten. Es gab keine 
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zeitlichen oder behandlungsbedingten Unterschiede zwischen der Placebo- oder 
ePTH-Gruppe.  













Abb. 16: Verlauf des PTHi im Serum (MW, vertikale Balken bedeuten 0,95 
Konfidenzintervalle, pg/ml) während der 120-tägigen Applikation des Placebos 
(Symbol , N = 6) und 0,5 µg ePTH/kg KM (Symbol , N = 6), Behandlung p = 0,601, Zeit 
p = 0,350; Behandlung x Zeit p = 0,885.  
4.2.4 Anorganisches Phosphat 
Beide Behandlungsgruppen zeigten jeweils fünf Stunden nach der Applikation eine 
ähnliche Konzentration des anorganischen Phosphats im Plasma (s. Abb. 17). Nach 
30 Versuchstagen kam es bei beiden Behandlungsgruppen gleichermaßen zu einem 
signifikanten Anstieg des Pi im Plasma (p < 0,05; s. Abb. 17). Anschließend blieb die 
Konzentration des Pi im Plasma bis zum Ende des Versuchs bei beiden 
Behandlungsgruppen auf einem annähernd konstanten Niveau, wobei im Verlauf der 
Behandlung mit dem Placebo beim Pi signifikante Schwankungen auftraten. 
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Abb. 17: Verlauf des anorganischen Pi im Plasma (MW, vertikale Balken bedeuten 0,95 
Konfidenzintervalle, mmol/l) während der 120-tägigen Behandlungsdauer, gemessen 
jeweils fünf Stunden nach der Applikation von Placebos (Symbol , N = 6, gepoolte SD 
± 0,19 mmol/l) oder 0,5 µg ePTH/kg KM (Symbol , N = 6, gepoolte SD ± 0,22 mmol/l), 
Behandlung p = 0,268, Zeit p < 0,0001, Behandlung x Zeit p = 0,013 
Unterschiedliche Kleinbuchstaben kennzeichnen signifikante Effekte innerhalb der 
Placebo- oder ePTH-Gruppe zum Zeitpunkt 0; unterschiedliche Symbole kennzeichnen 
signifikante Effekte zwischen der Placebo- und der ePTH-Gruppe zum selben 
Zeitpunkt 
4.2.5 Fraktionelle Exkretion 
Die fraktionelle Kalziumexkretion (CaFE) war bei beiden Behandlungsgruppen 
während des gesamten Versuchszeitraums von 120 Tagen ähnlich. Nach der 
Applikation von Placebo waren keine signifikanten Zeit- oder Behandlungseffekte zu 
beobachten. Die Applikation von ePTH führte zu einem signifikanten Abfall der CaFE 
(p < 0,05) vom 0. auf den 60. Behandlungstag (s. Abb. 18), wobei die Messwerte zu 
diesem Zeitpunkt im Bereich der Nachweisgrenze lagen und sich nicht von der 
Placebobehandlung unterschieden. Am 90. Tag kam es nach der ePTH-Applikation 
zu einer vorübergehend signifikant erhöhten CaFE (p < 0,05; s. Abb. 18), wobei an 
diesem Tag eine breite Streuung vorlag.  
Die fraktionelle Exkretion des Pi (s. Abb. 19) war für beide Behandlungsgruppen sehr 
niedrig und lag teilweise unterhalb der Nachweisgrenze, sodass auf eine statistische 
Auswertung verzichtet wurde.  
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Abb. 18: CaFE (MW, vertikale Balken bedeuten 0,95 Konfidenzintervalle, %) während 
der 120-tägigen Behandlungsdauer, gemessen jeweils fünf Stunden nach der 
Applikation von Placebos (Symbol , N = 6, gepoolte SD ± 1,78 %) oder 0,5 µg ePTH/kg 
KM (Symbol , N = 6, gepoolte SD ± 3,14 %), Behandlung p = 0,328, Zeit p = 0,003, 
Behandlung x Zeit p = 0,265 
Unterschiedliche Kleinbuchstaben kennzeichnen signifikante Effekte innerhalb der 
Placebo- oder ePTH-Gruppe zum Zeitpunkt 0; unterschiedliche Symbole kennzeichnen 












Abb. 19: Verlauf der PiFE (MW, vertikale Balken bedeuten 0,95 Konfidenzintervalle, %) 
während der 120-tägigen Behandlungsdauer, gemessen jeweils fünf Stunden nach der 
Applikation von Placebos (Symbol , N = 6, gepoolte SD ± 0,005 %) oder 0,5 µg 
ePTH/kg KM (Symbol , N = 6, gepoolte SD ± 0,01 %) 
4.2.6 Knochendichte- und Knochenmineralgehalt 
Die Knochendichte (BMD) und der Knochenmineralgehalt (BMC) zeigten über den 
Versuchszeitraum in beiden Behandlungsgruppen z. T. eine signifikante  Zunahme 
(s. Tab. 20). Während der Beobachtungsdauer stieg die Knochendichte des 
spongiösen Calcaneus in beiden Behandlungsgruppen signifikant an (p < 0,05). 
Dabei zeigten die BMD und der BMC des Calcaneus und des Metacarpus keine 
Unterschiede zwischen der ePTH- und der Placebogruppe.  
Tab. 20: BMD (MW ± SD, g/cm²) und BMC (MW ± SD, g/cm³) unmittelbar vor und nach 
der 120-tägigen Behandlung mit Placebo (N = 6) oder 0,5 µg ePTH/kg KM (N = 6) 
BMD BMCMesslokalisation Behandlung
vorher nachher vorher nachher 
Placebo  1,76±0,09a 1,90±0,14b 12,6±1,38a 13,2±0,77aCalcaneus 
 ePTH1 2,03±0,33a 2,16±0,40b 14,4±2,57a 14,2±2,86a
Placebo 2,53±0,38a 2,66±0,32a 16,9±3,10a 20,6±2,53aMetacarpus  
ePTH1 2,63±0,33a 2,77±0,22a 14,6±4,17a 17,0±7,36a
10,5 µg ePTH/kg KM 
Unterschiedliche Kleinbuchstaben kennzeichnen signifikante Effekte innerhalb der Placebo- 
oder ePTH-Gruppe bei gleicher Hauptüberschrift; unterschiedliche Symbole kennzeichnen 
signifikante Effekte zwischen der Placebo- und der ePTH-Gruppe zum selben Zeitpunkt. 
Ergebnisse
61
4.3 Reaktionsfähigkeit auf eine induzierte Hypokalzämie nach Langzeitapplikation  
von ePTH (1-37) bei Pferden 
Die Na2EDTA-Infusion wurde bei 2 Pferden der mit Placebo behandelten Gruppe 
aufgrund von starken Störungen des Allgemeinbefindens (Schweißausbruch, AF , 
HF , Muskelzittern, Schwanken und Niedergehen) vorzeitig beendet (bei Pferd 13 
nach 1 h 40 min und bei Pferd 15 nach 1 h 55 min). Trotzdem wurden beide Pferde 
bei der Statistik berücksichtigt. 
4.3.1 Ionisiertes Kalzium (pH 7,4-korrigiert) 
Während der Na2EDTA-Infusion kam es bei beiden Behandlungsgruppen zu einer 
signifikanten Abnahme des ionisierten Kalziums im Vollblut. Der Verlauf des Ca2+-
Abfalls war bei beiden Behandlungsgruppen gleich (s. Abb. 20). Die niedrigste Ca2+-
Konzentration lag am Ende der Infusion vor (p < 0,05; s. Tab. 21). Nach dem Ende 
der Na2EDTA-Infusion kam es in beiden Behandlungsgruppen zu einem signifikanten 
Anstieg der Ca2+-Konzentration. Die Pferde der Placebogruppe zeigten nach der 
Infusion einen geringeren Anstieg der Ca2+-Konzentration, als die Pferde der ePTH-
Gruppe (s. Abb. 20). Die Ca2+-Konzentration in der ePTH-Gruppe entsprach 4,5 h 
nach Infusionsende mit einem mittleren Ca2+-Wert von 1,50 ± 0,07 mmol/l annähernd 
dem Ausgangsniveau, wohingegen in der Placebogruppe 8 h nach dem Ende der 
Na2EDTA-Infusion das Ca
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Abb. 20: Verlauf des Ca2+ im Vollblut (MW, mmol/l) während und nach der Na2EDTA-
Infusion bei vorhergehender Behandlung mit Placebo (Symbol , N = 6, gepoolte SD ± 
0,28 mmol/l) oder 0,5 µg ePTH/kg KM (Symbol , N = 6, gepoolte SD ± 0,25 mmol/l), 




Beide Behandlungsgruppen zeigten den gleichen signifikanten Abfall des CaT im 
Plasma während der Na2EDTA-Infusion (s. Abb. 21). Das CaT-Minimum lag am Ende 
der Infusion vor (s. Tab. 21). Nach dem Ende der Na2EDTA-Infusion kam es bei 
beiden Behandlungsgruppen zu einem signifikanten Anstieg der CaT-Konzentration 
im Plasma, wobei der CaT-Anstieg im Plasma der Placebotiere auf einem niedrigeren 
Niveau lag (Behandlungseffekt p = 0,049; s. Abb. 21). 8 h nach dem Ende der 
Na2EDTA-Infusion erreichte die CaT-Konzentration im Plasma der zuvor mit ePTH 
behandelten Tiere annähernd das Ausgangsniveau (s. Tab. 21). Die CaT-
Konzentration im Plasma der Placebogruppe erreichte das Ausgangsniveau nicht 
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EDTA Infusion: 0-120 min / post EDTA Infusion: 120-600 min
Abb. 21: Verlauf des CaT im Plasma (MW, mmol/l) während und nach der Na2EDTA-
Infusion bei vorhergehender Behandlung mit Placebo (Symbol , N = 6, gepoolte SD ± 
0,47 mmol/l) oder 0,5 µg ePTH/kg KM (Symbol , N = 6, gepoolte SD ± 0,45 mmol/l), 
Behandlung p = 0,140, Zeit p < 0,0001; Behandlung x Zeit p < 0,0001 
4.3.3 Intaktes Parathormon (PTHi) 
Die Konzentration des PTHi im Serum stieg während der Na2EDTA-Infusion in 
beiden Behandlungsgruppen gleichermaßen an (s. Abb. 22). Die höchsten PTHi-
Konzentrationen der Placebogruppe wurden 40 bzw. 140 min nach Beendigung der 
Infusion beobachtet (s. Abb. 22). Die während der Infusion erreichte maximale PTHi-
Konzentration im Serum der ePTH-Gruppe (105. min) wurde später nicht 
Ergebnisse
63
überschritten. Das Konzentrationsniveau des PTHi im Serum der Placebogruppe war 
im Vergleich zur ePTH-Gruppe während und nach der Infusion moderat höher (s. 
Abb. 22). In der ePTH-Gruppe wurde das PTHi-Ausgangsniveau (53,5 ± 31,8 pg/ml, 
MW ± SD) 6 h nach Infusionsende wieder erreicht, in der Placebogruppe etwa 2 h 
später. Die PTHi-Konzentrationen im Serum der beiden Behandlungsgruppen 
unterschieden sich 0 h post inf. signifikant von dem Ausgangs- und dem Endniveau 
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Abb. 22: Verlauf des PTHi im Serum (MW, pg/ml) während und nach der Na2EDTA-
Infusion nach vorhergehender Behandlung mit Placebo (Symbol , N = 6, gepoolte SD 
±  84,6 pg/ml) oder 0,5 µg ePTH/kg KM (Symbol , N = 6, gepoolte SD ± 43,4 pg/ml), 
Behandlung p = 0,287, Zeit p < 0,0001; Behandlung x Zeit p = 0,811 
Bei der Ermittlung des Zusammenhangs zwischen Parathormon und Kalzium im Blut 
ist während des Na2EDTA-Versuchs eine sehr lose Beziehung festgestellt worden. 
Die Regressionsgeraden gestalten sich wie folgt: 
Regressionsgeraden für vorherige ePTH-Behandlung (95% Konfidenzintervall):  
PTHi = 145,11 - 43,48 * Ca
2+ Korrelation: r = - 0,2501 
PTHi = 124,17 - 14,75 * CaT Korrelation: r = - 0,1535 
Regressionsgeraden für vorherige Placebobehandlung (95% Konfidenzintervall):  
PTHi = 217,82 - 5,07 * Ca
2+ Korrelation: r = - 0,2785 
PTHi = 230,25 - 51,72 * CaT Korrelation: r = - 0,2897 
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4.3.4 Anorganisches Phosphat 
ion kam es bei beiden Behandlungsgruppen, 
elten Tiere setzte sich der Konzentrationsanstieg 
A-
Während der Na2EDTA-Infus
ausgehend von einem divergenten Ausgangsniveau (n. s.), zu einem Abfall der Pi-
Konzentration im Plasma, wobei das Konzentrationsgefälle bei den mit ePTH 
behandelten Tieren moderater ausfiel (s. Abb. 23). Die geringste Pi-Konzentration 
wurde am Ende der Infusion erreicht und lag bei beiden Behandlungsgruppen auf 
dem gleichen Niveau. Bei den Placebotieren war die Pi-Konzentration im Plasma am 
Ende der Na2EDTA-Infusion signifikant niedriger als die Ausgangskonzentration. Bis 
zur 70. min nach dem Ende der Na2EDTA-Infusion zeigten beide 
Behandlungsgruppen den gleichen Anstieg der Pi-Konzentration auf 1,08 ± 0,17 
mmol/l Pi im Plasma (s. Abb. 23).  
Im Plasma der mit Placebo behand
bis zur 90. min nach Infusionsende fort, und erreichte ein Maximum von 1,10 ± 0,16 
mmol/l Pi im Plasma, bevor es zu einem erneuten Abfall der Pi-Konzentration im 
Plasma kam (s. Abb. 23). Die niedrigste mittlere Pi-Plasmakonzentration von 0,87 ± 
0,13 mmol/l wurde 3,5 h nach dem Ende der Na2EDTA-Infusion gemessen und 
unterschied sich signifikant von der Ausgangskonzentration. Bei der Placebogruppe 
war die 8 h nach dem Ende der Na2EDTA-Infusion gemessene mittlere Pi-
Konzentration im Plasma moderat niedriger als das Ausgangsniveau (s. Tab 21).  
Im Plasma der mit ePTH behandelten Tiere kam es nach dem Ende der  Na2EDT
Infusion zu einem moderateren Konzentrationsanstieg des Pi (s. Abb. 23). Beim 
anschließenden Abfall der Pi-Konzentration wurde die Ausgangskonzentration im 
Mittel nicht unterschritten. 5 h nach dem Ende der Na2EDTA-Infusion es zu einem 
erneuten Pi-Konzentrationsanstieg im Plasma, der bis zum Ende des Messzeitraums 
anhielt. Die 8 h nach dem Ende der Na2EDTA-Infusion gemessene mittlere Pi-
Konzentration im Plasma der zuvor mit ePTH behandelten Tiere war signifikant höher 
als das Ausgangsniveau. Die mittleren Pi-Konzentrationen im Plasma der beiden 
Behandlungsgruppen waren 8 h nach dem Ende der Na2EDTA-Infusion signifikant 
verschieden (s. Tab. 21). 
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Abb. 23: Verlauf des Pi im Plasma (MW, mmol/l) während und nach der Na2EDTA-
Infusion bei vorhergehender Behandlung mit Placebo (Symbol , N = 6, gepoolte SD ± 
0,14 mmol/l) oder 0,5 µg ePTH/kg KM (Symbol , N = 6, gepoolte SD ± 0,13 mmol/l), 
Behandlung p = 0,965, Zeit p < 0,0001; Behandlung x Zeit p < 0,0001 
Tab. 21: PTHi-Konzentrationen im Serum (MW ± SD, pg/ml), Ca
2+-Konzentration im 
Vollblut (MW ± SD, mmol/l), gesamt CaT im Plasma (MW ± SD, mmol/l) und Pi-
Konzentration im Plasma (MW ± SD, mmol/l) vor, 0 und 8h nach Ende der Na2EDTA-
Infusion bei vorhergehender Behandlung mit Placebo (N = 6) oder 0,5 µg ePTH/kg KM 
(N = 6)  
Parameter pre inf. 0h post inf. 8h post inf. 
 Placebo ePTH Placebo ePTH Placebo ePTH 
PTHi 26,2±12,2
a 46,9±12,2a 126±93,4b 89,3±42,3b 67,4±21,6b 64,2±24,2a
Ca2+ 1,68±0,09a 1,59±0,05a 0,68±0,20b 0,75±0,12b 1,41±0,12c 1,52±0,09a
CaT 2,98±0,07
a 2,91±0,11a 1,38±0,38b 1,39±0,29b 2,54±0,18c 2,69±0,16a
Pi 1,08±0,11
a 0,97±0,07a 0,93±0,15a 0,90±0,10a 0,97±0,14a 1,18±0,11b 
Unterschiedliche Kleinbuchstaben kennzeichnen signifikante Effekte innerhalb einer Zeile für 
die entsprechende Behandlung. 
4.4 Zusammenfassung 
Um einen abschließenden Überblick über den Einfluss von ePTH (1-37) auf den 
Kalzium- und Knochenstoffwechsel zu geben, werden die wesentlichen 
behandlungsbedingten Änderungen der Parameter der einzelnen 
Versuchsabschnitte tabellarisch aufgeführt (s. Tab. 24 bis 27). Es wurden auch 
tendenzielle Veränderungen, die statistisch nicht eindeutig waren, berücksichtigt. Die 
Messergebnisse der übrigen Parameter können im Anhang eingesehen werden. 
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Tab. 24: Behandlungsbedingte Konzentrationsänderungen der einzelnen Parameter 
während des dreitägigen Versuchs zu Ableitung der ePTH (1-37)-Dosierung im 
Vergleich zur Behandlung mit Placebo 
a. 
Behandlung N Parameter 
1. Tag Ca2+ CaT PTHi Pi CaFE PiFE 
0,5 µg ePTH1 12  temp.  temp. /
1,0 µg ePTH1 3  temp.  temp. /
5,0 µg ePTH1 4  temp.  temp. /
10  µg ePTH1 1  temp.  temp. /
b. 
Behandlung N Parameter 
2. Tag  Ca2+ CaT Pi CaFE PiFE 
0,5 µg ePTH1 12  temp.  temp. /
1,0 µg ePTH1 3  temp.  temp. / /
5,0 µg ePTH1 4 /
10  µg ePTH1 1 
c. 
Behandlung N Parameter 
3. Tag  Ca2+ CaT PTHi Pi CaFE PiFE 
0,5 µg ePTH1 12  temp.  temp. / /
1,0 µg ePTH1 3  temp.  temp. / /
5,0 µg ePTH1 4 /
10  µg ePTH1 1 / /
1µg ePTH/kg KM 
 kein Unterschied zum Placebo  
 Konzentrationsschwankungen 
  Konzentration höher im Vergleich zum Placebo 
  Konzentration niedriger im Vergleich zum Placebo 
temp. Temporär 
Tab. 25: Behandlungsbedingte kumulative Effekte auf die Kalziumkonzentrationen im 
Blut während des dreitägigen Versuchs zur Ableitung der ePTH (1-37)-Dosierung 
Behandlung N Behandlungstag 
  1.  2.  3.  
Placebo 12 
0,5 µg ePTH1 3 
1,0 µg ePTH1 4 /
5,0 µg ePTH1 4 
10  µg ePTH1 1 
1µg ePTH/kg KM 
 kein Unterschied 
  tendenziell zunehmend 
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Tab. 26: Behandlungsbedingte Änderungen der einzelnen Parameter während der 120-
tägigen Untersuchung zu den längerfristigen Effekten der intermittierenden ePTH (1-
37)-Applikation 
Behandlung N Parameter
  Ca2+ CaT PTHi Pi CaFE PiFE BMD BMC 
Placebo 6 
0,5 µg ePTH1 6 
temp. temp. 
10,5 µg ePTH/kg KM 
 kein Unterschied 
 Konzentrationsschwankungen 
  Konzentration erhöht 
  Konzentration erniedrigt 
temp. temporär 
Tab. 27: Behandlungsbedingte Änderungen der einzelnen Parameter vor, während und 
nach der Na2EDTA-Infusion bei vorhergehender Behandlung mit Placebo (N = 6) oder 
0,5 µg ePTH/kg KM (N = 6)  
Parameter pre inf. 0h post inf. 8h post inf. 





10,5 µg ePTH/kg KM 
 kein Unterschied 
  Konzentration erhöht 




Bei Mensch und Tier führt die intermittierende Applikation von Parathormon und 
seinen Fragmenten zu anabolen Effekten am Skelett und reduziert das Frakturrisiko 
bei osteoporotischen Veränderungen des Knochengewebes (1993, LANE et al. 1998, 
NAKAJIMA et al. 2002, MARCUS et al. 2003, ORWOLL et al. 2003). Auch bei 
gesunden Menschen und Pferden sind anabole Knocheneffekte nach 
intermittierender Applikation von hPTH beschrieben worden (KURLAND et al. 2000, 
VERVUERT et al. 2005).  
Auf diese Erkenntnisse aufbauend, wurden in dieser Studie die Effekte der 
intermittierenden Applikation von homologem ePTH (1-37) auf den Kalzium- und 
Knochenstoffwechsel bei gesunden Pferden untersucht. Dafür wurden zunächst 
Untersuchungen durchgeführt, die die Auswahl einer geeigneten ePTH Dosierung für 
eine Langzeitapplikation ermöglichten. Die viermonatige Langzeitapplikation wurde 
von der Messung der optischen Knochendichte (BMD) und des 
Knochenmineralgehalts (BMC) mittels der nach DONABEDIAN et al. (2005) 
etablierten DEXA-Methode begleitet. Der Einfluss der langfristigen exogenen 
Applikation von ePTH auf die endogene PTHi-Freisetzung wurde anschließend bei 
einer induzierten Hypokalzämie nach dem Modell von TORIBIO et al. (2003) 
beobachtet.  
Ziel war es, ein aussagekräftiges Gesamtbild der positiven und negativen Effekte der 
langfristigen intermittierenden ePTH-Applikation beim gesunden Pferd zu erhalten. 
Dies ist die Voraussetzung für einen möglichen künftigen Einsatz von ePTH bei 
Pferden mit krankhaften Veränderungen des Knochengewebes. 
5.1 Kritik der Methoden 
5.1.1 Pferde, Fütterung und Haltung 
Als Versuchstiere standen zwölf gesunde Warmblutwallache zur Verfügung. Die 
adulten Pferde waren etwa gleichen Alters. Die sehr homogene Versuchstiergruppe 
schließt mögliche wachstumsbedingte Effekte und unterschiedliche hormonelle 
Einflüsse auf den Kalzium- und Knochenstoffwechsel aus, so dass in allen 
Versuchsabschnitten eine klare Zurodung der Behandlungseffekte vorgenommen 
werden konnte. Die Pferde wurden zufällig in die Behandlungsgruppen der 
placebokontrollierten Studie eingeteilt. Während des Dosisfindungsversuchs wurde 
jedes Tier mit einer unterschiedlichen Dosis ePTH und Placebo behandelt, was die 
Erfassung individueller Unterschiede ermöglichte.  
Bei der dem Erhaltungsbedarf angepassten Fütterung wurde eine 
bedarfsübersteigende Ca- und P-Versorgung gewählt, um eine ausreichende 
Mineralstoffverfügbarkeit während der ePTH-Behadlung zu gewährleisten. Dabei 
wurde angenommen, dass zum Zeitpunkt der ePTH-Injektion (4 h nach der 
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Fütterung) eine hohe Kalziumverfügbarkeit vorlag und ein möglicherweise erhöhter 
Kalziumbedarf durch die Supplementierung abgedeckt werden könnte. 
Überschüssiges Ca wird beim Pferd nicht wie bei Mensch und Labortier durch den 
Darm, sondern über die Nieren ausgeschieden (SCHRYVER et al. 1970, MEYER et 
al. 1989). Dies ermöglicht es dem Pferd einerseits Kalziumüberschüsse zügig zu 
eliminieren, andererseits spielt die Vitamin D-gekoppelte Rückresorption von Ca aus 
dem Darm und in den Nieren beim Pferd vermutlich keine Rolle (BREIDENBACH et 
al. 1998). In den Studien zur intermittierenden PTH-Applikation beim Menschen oder 
Labortier wird die Kalziumversorgung in der Regel nicht angegeben. HODSMAN et 
al.  (2005) empfehlen lediglich die Begrenzung der Ca-Supplementierung beim 
Menschen auf 1000 mg/Tag als Maßnahme gegen das Auftreten von 
behandlungsbedingter persistierender Hyperkalzämien. Der Zusammenhang 
zwischen dem Ca-Bedarf bei exogener PTH-Applikation wurde sowohl bei Menschen 
als auch bei Pferden bisher nicht ausreichend evalutiert und sollte in künftigen 
Studien ermittelt werden.  
Während des Langzeitversuchs wurden die Pferde auf der Weide gehalten. Die 
Weidehaltung förderte das natürliche Bewegungsverhalten der Pferde (KILEY-
WORTHINGTON 1990). Bewegung hat einen positiven Effekt auf die Knochendichte 
und den Knochenmineralgehalt (NIELSEN et al. 1998, SLOET VAN et al. 1999). 
Möglicherweise sind durch diese Art der Haltung die Effekte der ePTH-Behandlung 
weniger deutlich ausgefallen, als beispielsweise bei reiner Boxenhaltung, da in der 
vorliegenden Studie auch unter Placebobedingungen eine signifikante Zunahme der 
BMD zu beobachten war. 
5.1.2 Wahl des ePTH (1-37)-Fragments 
In dieser Studie wurden Pferde erstmals mit einem homologen, rekombinanten ePTH 
Fragment behandelt. Das verwendete N-terminale Fragment enthält die Aminosäuren 
1-37 des equinen Parathormons und unterscheidet sich in der Aminosäuresequenz 
von humanem PTH (s. Abb. 1). Durch den Einsatz des equinen Fragments konnte 
eine heterologe Inkompatibilität oder Allergisierung, wie sie bei der Verwendung von 
hPTH möglich gewesen wäre, weitestgehend ausgeschlossen werden. Die anabole 
Wirkung von PTH wird bei den Säugetieren vermutlich vollständig durch das 
Fragment PTH (1-34) vermittelt, welches auch für die Rezeptorbindung an PTHR1 
verantwortlich ist (CASTRO et al. 2005, HODSMAN et al. 2005, POTTS 2005, DEAN 
et al. 2006). Das Parathormonfragment kann ähnlich wie das Gesamtmolekül 
verwendet werden, da EJERSTED et al. (1993) und OXLUND et al. (1993) keine 
Unterschiede zwischen den Effekten von N-terminalem PTH-Fragment und intaktem 
PTH bezüglich der Knochenformationsrate und der gebildeten Knochenmasse 
feststellen konnten. Es liegt nur eine limitierte Anzahl von Studien vor, die die 
langfristigen Effekte von intaktem PTH untersuchten (HODSMAN et al. 2003, FOX et 
al. 2005, GREENSPAN et al. 2007). Zwar könnte PTHi aufgrund von osteozytären 
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Rezeptoren für das C-terminale Ende geringgradig abweichende Effekte am 
Knochengewebe haben (SUTHERLAND et al. 1994, DIVIETI et al. 2001, HODSMAN 
et al. 2005), aber die Studien an Mensch (NEER et al. 2001, BODY et al. 2002, 
ORWOLL et al. 2003) und Labortier (s. Tab. 1), in denen überwiegend 
Parathormonfragment, insbesondere hPTH (1-34), eingesetzt wurde, geben keinen 
Anlass von dem gängigen Konzept abzuweichen, so dass in der eigenen 
Untersuchung ein entsprechendes homologes Fragment (ePTH (1-34)) eingesetzt 
wurde. 
5.1.3 Auswahl der Untersuchungsparameter 
Zur Untersuchung der kurz- und längerfristigen Effekte der ePTH-Behandlung, 
erfolgte die Bestimmung von ionisiertem Kalzium, Gesamtkalzium und 
anorganischem Phosphat in Blut und Harn. Zusätzlich wurde das endogene PTHi im 
Serum und während der Langzeitbeobachtung die optische Knochendichte und der 
Knochenmineralgehalt erfasst.   
Die Untersuchung des Kalzium- und Phosphathaushalts diente der Überprüfung der 
Stoffwechselbeeinflussung durch das applizierte ePTH.  SLOVIK et al. (1981) zeigten 
mit ihrer Studie zur 47Ca-Kinetik, dass der Ca2+-Spiegel im Blut nach subkutaner 
PTH-Applikation, bei gleichzeitig unverändertem Pi-Spiegel, kurzfristig anstieg. Die 
kinetischen 47Ca-Studien ergaben eine gesteigerte Kalziumeinlagerung in das 
Knochengewebe, sowie eine Abnahme der Zeit, die benötigt wurde, um Kalzium aus 
den schnell austauschbaren Kalziumpools des Knochengewebes zu mobilisieren 
(SLOVIK et al. 1981). In der vorliegenden Studie sollte eine für die 
Langzeitbehandlung des Pferdes geeignete ePTH-Dosierung mit optimalem 
Behandlungserfolg, repräsentiert durch den von SLOVIK et al. (1981) beschriebenen 
transienten Anstieg des Ca2+ im Vollblut, bei gleichzeitig hoher 
Behandlungssicherheit ermittelt werden.  
Durch die Erfassung von ionisiertem Kalzium, Gesamtkalzium, anorganischem 
Phosphat und Kreatinin in Blut und Harn können Rückschlüsse auf die Aktivierung 
von Knochenzellen und Nieren durch das applizierte ePTH-Fragment gezogen 
werden. Zusätzlich wurde die fraktionelle Ca- und Pi-Exkretion berechnet, die 
Auskunft über renale Effekte geben konnte. Die fraktionelle Ca- und Pi-Exkretion 
beschreibt, inwieweit durch die intermittierende ePTH-Injektion mobilisiertes Kalzium 
über die Nieren eliminiert wird, oder die Behandlung zu einer erhöhten 
Ausscheidungsrate führt, wodurch netto ein Kalziumverlust entstehen könnte. Die 
Behandlung mit 0,5 µg ePTH/kg KM führte während des Dosisfindungsversuchs nicht 
zu einer erhöhten fraktionellen Ca- und Pi-Exkretion, was unter anderem Kriterium für 
die Auswahl der Dosierung für die Langzeitapplikation war. 
Die Analyse des PTHi im Serum diente der Erfassung der endogenen PTHi-
Sekretion. Eigene Vorarbeiten zeigten, dass der angewendete humane Sandwich-
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ELISA eine gute Sensivität und Spezifität für das equine PTHi aufwies, und durch die 
beiden Antikörper ausschließlich das intakte PTHi und keine Fragmente erfassen 
wurden, was zu falsch positiven Ergebnissen geführt hätte. Dennoch konnte eine 
Interaktion des Testverfahrens mit den equinen Serumbestandteilen nicht vollständig 
ausgeschlossen werden und die Entwicklung homologer Antikörper wäre 
wünschenswert.  
Die Kinetik und die Bioverfügbarkeit des applizierten ePTH-Fragments konnten in 
dieser Studie nicht bestimmt werden, da geeignete Testverfahren zur Erfassung des 
ePTH (1-37) derzeit nicht verfügbar sind. Die erhältlichen Testverfahren zur 
Bestimmung von PTH-Fragmenten basieren auf der Verwendung eines Antikörpers 
gegen ein kurzes Stück des N-terminale Kettenendes und lassen keine 
Differenzierung der verschiedenen PTH-Fragmente oder zwischen intaktem und 
fragmentiertem PTH zu. Die Kinetik des hPTH (1-34) nach der Applikation wurde von 
FROLIK et al. (2003) an Ratten untersucht, dennoch fehlen die Angaben zu 
Verstoffwechselung und Halbwertszeit weitestgehend in der Literatur, weshalb 
weitere Studien dahingehend erforderlich sind. 
Als weitere Parameter wurden beim Langzeitversuch die BMD und der BMC mit der 
für das Pferd etablierten DEXA-Methode (CARSTANJEN et al. 2003, DONABEDIAN 
et al. 2005) unmittelbar vor und nach der viermonatigen Behandlung bestimmt. Beim 
Menschen sind signifikante Steigerungen der Knochendichte und der Knochenmasse 
nach einer 3-monatigen hPTH-Applikation an der Lendenwirbelsäule (KURLAND et 
al. 2000, BODY et al. 2002) und bei Kaninchen und Ratten bereits nach 30 Tagen 
Behandlung an der Tibia beobachtet worden (FOX et al. 1997, ALEKSYNIENE et al. 
2006). Die DEXA-Methode wurde in Studien bei Mensch (NEER et al. 2001, 
ORWOLL et al. 2003) und Ratte (SHEN et al. 1998, TOROMANOFF et al. 1998) zur 
Erfassung des anabolen Effekts der PTH-Behandlung angewendet. In der 
vorliegenden Studie wurden die DEXA-Messungen an den Pferden unter völliger 
Relaxation der Gliedmaßen in Vollnarkose durchgeführt, um Verwacklungs-
phänomene zwischen den 2 röntgenologischen Durchleuchtungen des dualen 
Aufnahmeverfahrens auszuschließen. Die Pferdebeine wurden zur Bestimmung der 
Messlokalisation anhand anatomisch definierter Punkte exakt vermessen und die 
ROI wurde automatisch platziert (s. Abb. 5, 6 und 7), was nach CARSTANJEN et al. 
(2003) für die Untersuchungsqualität entscheidend ist. Der Densitometer wurde vor 
jedem Messzyklus anhand von Aluminiumstandards geeicht und die 
Standardabweichung der internen Qualitätskontrolle lag stets unter 2%. Nach GRIER 
et al. (1996) ist die Anwendung von humaner DEXA-Software bei Großtieren 
etabliert, dennoch muss die automatische Auswertung der Aufnahmen mit der Lunar 
Pixi 1.47 Software kritisch betrachtet werden, da die Software auf menschliche 
Knochenumrisse programmiert ist, und bei der Messung des equinen Metacarpus die 
Funktion zur densitometrischen Messung des menschlichen Antebrachiums 
verwendet wurde. Zur Zeit wird eine aktuelle Untersuchung über den 
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Zusammenhang zwischen dem kalkulierten Mineralstoffgehalt nach der DEXA-
Methode und dem tatsächlich analysierten Mineralstoffgehalt an Schlachtpferden 
durchgeführt, um die an wenigen Pferden validierte Methode abzusichern (JUNGE, 
Diss. in Vorbereitung). Als Alternative zum DEXA-Verfahren wäre es möglich die 
BMD mittels Computertomographie (CT) zu bestimmen (MAEULE 2002). Das CT-
Verfahren erlaubt beim Menschen die Unterscheidung von kompaktem und 
spongiösem Gewebe eines Knochens (SMALL 2005). Beim Pferd ist die BMD-
Bestimmung mit CT bisher nicht ausreichend validiert worden (MAEULE und 
GERHARDS 2004). Die Anwendung des quantitativen Ultraschall (QUS) beim Pferd 
ist ex vivo von CARSTANJEN et al. (2003) validiert worden und erfasst die 
Knochendichte in SOS (transmission speed of sound). Veränderungen, die durch 
den QUS erfasst werden, sind weniger vom Kalziumgehalt des Knochens abhängig 
(PANDE et al. 2000), und daher für die Anwendung in der vorliegenden Studie 
ungeeignet. Die volumetrische Bestimmung der BMD und die 
Trabekelstrukturanalyse mit ultra hoch auflösender quantitativer 
Computertomographie (QCT) oder 3D Magnet-Resonanz-Tomographie (MRI) sind 
beim Pferd bisher nicht validiert worden, finden aber in der Humanforschung jüngst 
mehr Beachtung (SMALL 2005, GIROTRA et al. 2006). 
Beim Menschen wird der Knochenstoffwechsel häufig anhand der Erfassung von 
Knochenmarkern beschrieben (HODSMAN et al. 1993, LINDSAY et al. 1997, LANE 
et al. 1998). Diese können auf- und abbauende Stoffwechselprozesse im Knochen 
reflektieren. Vor allem der Knochenformationsmarker Osteocalcin stieg in 
Untersuchungen beim Menschen nach vierwöchiger PTH-Behandlung signifikant an 
(LINDSAY et al. 1997, LANE et al. 1998). Auch beim Pferd ist die Untersuchung der 
Knochenmarker etabliert (LEPAGE et al. 2001). Einige Knochenmarker (equines 
Osteocalcin, CTX-1, BAP und ICTP) sind begleitend zu dieser Studie gemessen 
worden, sind allerdings nicht Gegenstand der vorliegenden Dissertation.  
5.1.4 Versuchsdurchführung 
5.1.4.1 Ableitung der Dosis-Wirkungs-Beziehung für ePTH (1-37) beim Pferd 
Diese Versuchsphase hatte zum Ziel eine für das Pferd geeignete Dosierung mit 
größtmöglicher anaboler Wirksamkeit und geringstem Nebenwirkungspotential für die 
längerfristige subkutane Applikation von ePTH (1-37) zu ermitteln. Die 
Dosierungsangaben für Mensch und Tier in der Literatur sind breit gefächert: Bei 
Ratten wurde das Parathormon in Dosierungen von 240, 80, 40, 10 und 5 g 
hPTH/kg KM eingesetzt (EJERSTED et al. 1993, FOX et al. 1997, SATO et al. 1997, 
FROLIK et al. 2003, LI et al. 2003). Kaninchen wurden mit 5 und 25 g hPTH/kg KM 
behandelt (ALEKSYNIENE et al. 2006). Hunde (PODBESEK et al. 1983) und Affen 
(BROMMAGE et al. 1999) erhielten 1 g hPTH/kg KM. Die Applikation von 0,5 g 
hPTH/kg KM ist bei Hunden (PODBESEK et al. 1983), Pferden (VERVUERT et al. 
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2005) und Menschen (NEER et al. 2001) beschrieben worden. Aufgrund dieses 
Spektrums und, weil bisher keine Erfahrungsberichte zur Applikation von ePTH beim 
Pferd vorliegen, wurden fünf verschiedene Dosierungen (0,5, 1, 5, 10 und 40 g 
ePTH/kg KM) überprüft. Die Entscheidung das Parathormonfragment intermittierend 
zu verabreichen erfolgte in Anlehnung an Studien, welche den Zusammenhang 
zwischen der Applikationsart und der anabolen Wirkung des PTH darstellten 
(DOBNIG und TURNER 1997, HARADA und RODAN 2003). Die in der Literatur am 
häufigsten gewählte intermittierende Applikationsart erfolgt einmal täglich subkutan 
(NEER et al. 2001, RUBIN et al. 2002, MARCUS et al. 2003, ORWOLL et al. 2003, 
HODSMAN et al. 2005, POTTS 2005, MULDER et al. 2006, LINDSAY et al. 2007), 
und wurde auch in der vorliegenden Studie angewandt. RIOND et al. (1998) 
überprüften an Ratten, ob der anabole Effekt von PTH am Knochengewebe bei 
Verteilung der Gesamtdosis auf eine höhere Applikationsfrequenz von einmal auf 2 
bis 3-mal täglich gesteigert werden könnte, beobachteten dabei aber eine Zunahme 
der renalen Ca-Ausscheidung und eine negative Korrelation zwischen dem ossären 
Ca-Gehalt und der Steigerung der Applikationsfrequenz. Ergänzend beobachteten 
FROLIK et al. (2003) an Ratten, dass eine gesteigerte Applikationsfrequenz zu 
anhaltend erhöhten PTH-Konzentrationen im Serum führte und katabol wirkte. 
Zudem führte nicht ein größtmögliches hPTH (1-34)-Maximum oder eine durch die 
Applikationsfrequenz vergrößerte AUC des hPTH, sondern die kurze Dauer der PTH-
Konzentrationserhöhung zu den anabolen Effekten am Knochengewebe (FROLIK et 
al. 2003).  
Der Applikationszeitpunkt wurde auf vormittags 4 h nach der Fütterung festgesetzt, 
da Ca und Pi im Wesentlichen präcaecal absorbiert werden und bei einer 
Passagezeit von ca. 4 h die maximale Bereitstellung von Ca und Pi zu erwarten ist. 
In der vorliegenden Studie sind die Versuchspferde den zu testenden Dosierungen 
zugelost worden. Ziel war es, jeweils 3 bis 4 Pferde kurzzeitig mit dem gleichen 
ePTH-Dosierungsvorschlag zu behandeln. Die starken Nebenwirkungen, die bei der 
Verabreichung von 40 oder 10 µg ePTH/kg KM bereits nach kurzer Zeit beim jeweils 
ersten Probanden auftraten, führten unmittelbar zu der Entscheidung diese 
Dosierungen nicht längerfristig einsetzen zu können, und keine weiteren 
Versuchspferde mit diesen Dosierungen zu behandeln. Daraus resultierten ungleiche 
Tierzahlen, welche die statistisch Auswertung erschwerten und die statistische 
Aussagekraft begrenzen. Die gleichgerichtete Reaktion aller Tiere auf die ePTH-
Gabe z. B. in Bezug auf die Ca2+- und CaT-Reaktionen lassen jedoch unabhängig 
von der Signifikanz eine biologische Relevanz erkennen. 
Die Versuchsabschnittsdauer von drei Tagen und das engmaschige Beprobungs-
konzept ermöglichten es, einen Eindruck über die pharmakodynamischen 
Auswirkungen der Behandlung auf den Stoffwechsel, und den pharmakokinetischen 
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Einfluss des equinen Organismus auf die Behandlung zu erhalten. Die häufige 
Probenentnahme erfolgte in Anlehnung an die Studien von LINDSAY et al. (1993), 
welche die kurzzeitigen Effekte der hPTH-Gabe auf den Ca- und Pi-Haushalt der 
Probanden beschrieben. Die 3-tägige Applikation des ePTH scheint geeignet, um die 
langfristige Eignung der Dosierung beurteilen zu können, da die additiven Effekte bei 
mehrtägigen Applikation sichtbar werden. Nach einmaliger Applikationen von ePTH 
zeigten sich bei den meisten Dosierungsvarianten noch kaum unterschiedliche 
Reaktionen im Ca- und Pi-Stoffwechsel, aber die zweite bzw. dritte Applikation ließ 
für die höheren Dosierungen (10 und 5 g ePTH/kg KM) eine Kumulation der 








1. Tag 2. Tag 3. Tag
Placebo
ePTH 
Abb. 28: Maximale Konzentrationen des ionisierten Ca2+ im Vollblut (MW + SD, mmol/l, 
y-Achse) während der dreitägigen Applikation von Placebo (N = 12) oder 5,0 µg 
ePTH/kg KM (N = 4)
5.1.4.2 Langfristige Effekte der intermittierenden ePTH (1-37)-Applikation 
Mit dem Ziel die Einflüsse von ePTH auf den Kalzium- und Knochenstoffwechsel 
längerfristig zu erfassen, wurde jeweils 6 Pferden 120 Tage lang 0,5 µg ePTH/kg KM 
oder ein Placebo verabreicht. Für die Versuchsabschnittsdauer wurde ein Zeitraum 
von 120 Tagen gewählt, da dies etwa die Zeit ist, die ein kompletter 
Knochenumbauprozess in Anspruch nimmt (KAUNE 2000, ROSEN und BILEZIKIAN 
2001). Einige Arbeitsgruppen konnten bereits nach 4-wöchiger PTH-Behandlung 
positive Effekte auf den Knochenstoffwechsel von gesunden und erkrankten Ratten 
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nachweisen (EJERSTED et al. 1993, FOX et al. 1997, ANDREASSEN et al. 1999).
Die Beprobungszeitpunkte nach der ePTH-Applikation für die Blut- und 
Harnprobenentnahmen zur Überwachung des Ca- und Pi-Haushalts wurden so 
gewählt, dass anhand der Ergebnisse des Dosisfindungsversuchs zu diesem 
Zeitpunkt der größtmögliche Effekt der ePTH-Applikation auf den Spiegel an 
ionisiertem Kalzium im Vollblut und andere Parameter erwartet werden konnte. Dies 
diente der regelmäßigen Überprüfung der Verträglichkeit, da beim Menschen unter 
PTH-Einfluss gelegentlich kurzzeitige oder persistierende Hyperkalzämien 
beobachtet wurden (LANE et al. 1998, NEER et al. 2001). In diesem 
Versuchsabschnitt, trat keine gesteigerte renale Kalziumausscheidung als 
unerwünschter Nebeneffekt auf, wie es unter dem Einfluss von hoch dosierten ePTH-
Gaben im ersten Versuchsabschnitt zur Ableitung der ePTH (1-37)-Dosierung 
beobachtet, und in den Studien von HODSMAN et al. (1997) und LANE et al. (1998) 
bei einigen Probanden beschreiben wurde. Lokale Entzündungsreaktionen, wie sie 
von KURLAND et al. (2000) beim Menschen beschrieben wurden, kamen unter 
Langzeitbedingungen nicht vor.  
5.1.4.3 Reaktionsfähigkeit auf eine induzierte Hypokalzämie nach 
Langzeitapplikation von ePTH (1-37) bei Pferden 
In diesem Versuchsabschnitt wurde der Einfluss der langfristigen exogenen 
Applikation von ePTH auf die endogene PTHi-Sekretion untersucht. Dafür wurde 
mittels Na2EDTA-Infusion 24 h nach der letzten ePTH- oder Placebo-Injektion eine 
Hypokalzämie induziert. Der zeitliche Abstand zur letzten Injektion war so gewählt, 
dass einerseits das exogen verabreichte ePTH zum Zeitpunkt des Infusionsbeginns 
keinen messbaren Einfluss auf den Kalziumhaushalt mehr ausübte (siehe 
Versuchsabschnitt 2, längerfristige ePTH (1-37)-Applikation) und andererseits der 
Nebenschilddrüse keine Regenerationsphase zur Verfügung stand, die größer als 
der Abstand zwischen zwei Injektionen gewesen wäre (COSMAN et al. 1998). Die 
Infusionslösung wurde zur Erzeugung vergleichbarer Bedingungen der Körpermasse 
angepasst und unter Einhaltung des für das Pferd etablierten Protokolls nach 
TORIBIO et al. (2003) mittels Infusomaten appliziert. Dies löste eine massive 
Hypokalzämie bei allen Versuchspferden aus, welche eine entsprechende 
Gegenreaktion durch endogen sezerniertes PTHi erforderte. Demnach war es 
möglich eine gute Aussage über die PTHi-Regulation und die Reaktionsfähigkeit der 
Nebenschilddrüse nach Langzeitapplikation von ePTH zu erhalten. 
5.2 Diskussion der Ergebnisse 
5.2.1 Ableitung der ePTH (1-37)- Dosierung 
Es ist bekannt, dass ein kurzfristiger PTH-Anstieg im Blut von Labortieren und 
Menschen anabol auf das Knochengewebe wirkt (DEMPSTER et al. 1993, FOX et al. 
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1997, MORLEY et al. 1997, HOCK 2001, HARADA und RODAN 2003, HODSMAN et 
al. 2005, POTTS 2005). Studien an Mensch und Ratte belegen die 
Dosisabhängigkeit dieses Effekts auf das Knochengewebe (FOX et al. 1997, NEER 
et al. 2001, FROLIK et al. 2003). In diesem Versuchsabschnitt sollte eine für das 
Pferd geeignete Dosierung für die längerfristige Applikation von ePTH zur Förderung 
des knochenformativen Stoffwechsels ermittelt werden. Die Ergebnisse des 
experimentellen Teils dieses Versuchsabschnitts zeigten mit steigender ePTH-
Dosierung die Tendenz zu höheren und länger anhaltenden  Ca2+- und CaT-
Konzentrationen im Blut (s. Abb. 8 und Abb. 9). Die durch die PTH-Applikation 
hervorgerufenen hohen Ca2+-Spiegel können bei Mensch und Tier die 
Differenzierung, Proliferation und Aktivität der Osteoblasten stimulieren (QUARLES 
1997, YAMAGUCHI et al. 2000) und die Bildung und Aktivierung der Osteoklasten 
hemmen (ZAIDI et al. 1999). Durch die intermittierende PTH-Einwirkung wird die 
Osteoblastenapoptose gehemmt (FRISCH 2000, HOWE und JULIANO 2000) und die 
Bildung knochenformender Matrixproteine gefördert (PARFITT 1976a). Dies lässt 
vermuten, dass sowohl die behandlungsbedingte Erhöhung der Ca2+- und CaT-
Konzentrationen über die CaRs, als auch die direkte Wirkung von PTH über PTHR1 
bei der Stimulierung der Osteoblasten und Osteoklasten bei der Aktivierung des 
knochenformierenden oder knochenresorbierenden Metabolismus eine Rolle spielen, 
wobei die zellulären Mechanismen, die die anabole oder katabole Reaktion des 
Knochens auf gesteigerte PTH-Konzentrationen im Blut hervorrufen noch unklar sind 
(POTTS 2005). Die PTH-Dosierung ist mitentscheidend, ob eine anabole oder 
katabole Stoffwechselsituation am Knochengewebe erzeugt wird. Es konnte 
beispielsweise von FROLIK et al. (2003) gezeigt werden, dass eine einmalige 
Injektion von 80 µg hPTH (1-34)/kg KM oder 6 Injektionen von insgesamt 80 µg 
hPTH (1-34)/kg KM innerhalb einer 1 h anabol, die dreifache Dosis oder 6 Injektionen 
von insgesamt 80 µg hPTH (1-34)/kg KM innerhalb von 6 h dagegen katabol am 
Knochengewebe von Ratten wirkten. FROLIK et al. (2003) beobachteten weiterhin, 
dass der hPTH (1-34)-Spiegel im Serum von Ratten beim anabolen 
Behandlungsregime kurzfristig anstieg und das Ausgangsniveau nach 
durchschnittlich 3 Stunden wieder erreicht war. Bei kataboler hPTH-Wirkung wurde 
das Ausgangsniveau des hPTH (1-34) im Serum der Ratten dagegen erst 8 h nach 
Behandlungsbeginn erreicht (FROLIK et al. 2003). Die stündliche Applikation von 
insgesamt 80 µg hPTH (1-34)/kg KM) über 6 h führte im Vergleich zur einmaligen 
Applikation in dem Versuch von FROLIK et al. (2003) zu einem katabolen 
Knochenstoffwechsel und die Autoren nahmen an, dass die beobachtete verlängerte 
Konzentrationserhöhung von hPTH im Serum bei unveränderter hPTH-Gesamtdosis 
durch eine Akkumulation des hPTH-Fragments hervorgerufen wurde. Nach 
kurzfristigem hPTH-Anstieg im Serum der Ratten war das Ausgangsniveau nach 3 h 
wieder erreicht und den Zielzellen standen 21 h Regeneration zur Verfügung, die 16 
h Erholungsphase nach der längeren 8-stündigen Konzentrationserhöhung von 
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hPTH im Serum reichten dagegen nicht aus, um die anabole Wirkung zu erzielen 
(FROLIK et al. 2003). FROLIK et al. (2003) schlussfolgerten daraus, dass sobald 
eine bestimmte Schwellenkonzentration des hPTH im Serum erreicht war, sowohl die 
Expositionsdauer, als auch die Dauer der Erholungsphase nach der Exposition 
entscheidend für die anabole oder katabole Stoffwechselreaktion der Zielzellen war. 
Es wird daher empfohlen die tägliche Exposition mit PTH-Fragment so kurz wie 
möglich (1-2 h) zu halten (FROLIK et al. 2003, POTTS 2005), was erstens durch die 
Applikationsart und zweitens durch die Dosierung erreicht werden könne (FROLIK et 
al. 2003). Die Beobachtungen von FROLIK et al. (2003) sind mit denen der 
vorliegenden Studie vergleichbar, auch wenn hier nicht die Kinetik des PTH-
Fragments erfasst wurde, sondern die Ca-Kinetik nach ePTH-Applikation überprüft 
wurde. Die Dosierung von 0,5 µg ePTH/kg KM führte zu einem temporären Ca-
Anstieg im Blut, so dass die höchsten Ca-Konzentrationen vermutlich zeitnah zum 
Anstieg des ePTH-Fragments im Serum zu beobachten sind. Inwieweit die maximal 
erreichten Ca-Konzentrationen von Bedeutung sind, bleibt offen. Entscheidend für 
die anabole Wirksamkeit des Parathormons scheint aber das Erreichen der 
Basalwerte der Ca-Konzentrationen innerhalb weniger Stunden nach der Applikation 
und einer folgenden mehrstündigen Erholungsphase zu sein, da umgekehrt bei 
höheren Dosierungen (10 und 40 µg ePTH/kg KM) eine persistierende 
Hyperkalzämie ohne erneutes Erreichen der Basalwerte innerhalb von 24 h 
beobachtet wurde. Die Dosierung von 1 µg ePTH/kg KM schien, diese 
Vorrausetzungen während des Dosisfindungsversuchs zunächst zu erfüllen, zeigte 
dann aber im Vergleich zur nächst niedrigeren Dosierungsvariante (0,5 µg ePTH/kg 
KM) ein länger anhaltendes Ca-Plateau, was Hinweise auf eine verlängerte ePTH-
Einwirkung gab. Bei den höheren Dosierungen (10 und 40 µg ePTH/kg KM) traten 
zusätzlich unerwünschte Nebenwirkungen wie Polyurie und Inappetenz auf. Nach 
einer längereren PTH-Einwirkung kommt es bei Ratten zu katabolen Vorgängen am 
Knochengewebe (DOBNIG und TURNER 1997, FROLIK et al. 2003). In der 
vorliegenden Studie könnte v. a. das Auftreten von persistierenden Hyperkalzämien 
nach der Applikation von 10 und 40 µg ePTH/kg KM ein Hinweis auf eine katabole 
PTH-Wirkung sein. Die erneute Überprüfung der Langzeitdosierung (0,5 µg ePTH/kg 
KM) bestätigte auch nach 4-monatiger Applikation den gleich bleibenden, 
temporären Konzentrationsanstieg des Kalziums im Blut.  
In zahlreichen Arbeiten wird spekuliert, dass die exogene PTH-Fragment-Applikation 
die endogene PTHi-Sekretion modifiziert (COSMAN et al. 1998, SCHMITT et al. 
2000, IIDA-KLEIN et al. 2005) und dadurch möglicherweise anabole Effekte am 
Knochen zu erklären sind. Bei der Untersuchung der endogenen PTHi-Freisetzung 
unter dem Einfluss der exogenen ePTH-Applikation konnten keine signifikanten 
Unterschiede zur Placebobehandlung festgestellt werden, jedoch fiel am 3. Tag des 
Dosisfindungsversuchs bei der Behandlung mit 10 µg ePTH/kg KM auf, dass die 
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PTHi-Konzentration im Serum sehr niedrig war und an der Grenze der 
Nachweisbarkeit verlief. Hervorzuheben ist zusätzlich, dass während der Na2EDTA-
induzierten Hypokalzämie der Serumspiegel des endogenen PTHi nach der 
Langzeitapplikation von 0,5 µg ePTH/kg KM auf einem tendenziell niedrigeren 
Niveau als bei den Placebotieren lag. Trotz der geringeren PTHi-Konzentrationen im 
Serum konnten allerdings die ePTH-behandelten Pferde die Na2EDTA-induzierte 
Hypokalzämie besser regulieren und zeigten weniger klinische Symptome als die 
Placebotiere. Dies lässt vermuten, dass die längerfristige exogene ePTH-Behandlung 
eine verbesserte Ansprechbarkeit der Zielzellen auf PTHi und das ePTH-Fragment 
bewirkte, und dass die endogene PTHi-Sekretion durch die exogene ePTH-
Applikation beeinflusst wurde. 
Es stellt sich die Frage, woher bei der exogenen ePTH-Behandlung das rasch im Blut 
ansteigende Kalzium stammt. Prinzipiell ist PTH in der Lage Kalzium zu mobilisieren: 
zum einen direkt über die Rückresorption in den Nieren und die zelluläre 
Kalziumfreisetzung aus dem Hydroxylapatit des Knochens, und zum anderen indirekt 
über die Aktivierung der 1 -Hydroxylase und damit der 1,25 (OH)2-Vitamin D3-
abhängigen intestinalen Kalziumabsorption (HOCK et al. 2002, POTTS 2005). Zum 
Applikationszeitpunkt lag vermutlich eine hohe Verfügbarkeit von Kalzium im 
Dünndarm vor, wo es beim Pferd überwiegend resorbiert wird (SCHRYVER et al. 
1970, SCHRYVER 1975). Durch die exogenen PTH-Applikation könnte die Ca-
Resorption im Dünndarm gesteigert werden, da PTH bei Menschen und Säugern die 
Kalziumresorption im Dünndarm fördert indem es die Freisetzung der 1 -
Hydroxylase in der Niere und damit die Synthese von 1,25 (OH)2-Vitamin D3
stimuliert (BELL 1985, POTTS 2005). Im Kontrast zu anderen Spezies scheint die 
Vitamin D3-abhängige Kalziumresorption im Dünndarm bei Pferden jedoch keine 
Rolle zu spielen (BREIDENBACH et al. 1998). BREIDENBACH et al. (1998) konnten 
die 1 -Hydroxylase in Nierenrindenhomogenat von Pferden nicht nachweisen und 
stellten fest, dass die physiologischen Plasmakonzentrationen von Calcidiol und 
Calcitriol wesentlich niedriger als bei anderen Spezies sind. Daher nahmen 
BREIDENBACH et al. (1998) an, dass PTH bei der Aufrechterhaltung der Ca-Pi-
Homöostase bei Pferden vermutlich eine größere Rolle spielt, als bei anderen 
Spezies. Obwohl bei Säugetieren die duodenale Ca-Resorption primär 1,25 (OH)2-
Vitamin D3 reguliert ist (BELL 1985), zeigten PICOTTO et al. (1997) am isolierten 
Duodenum von Ratten, dass PTH auch durch direkte Stimulation über Ca2+-Kanäle 
und cAMP den Ca-Einstrom in die Zelle steigert. Andere Autoren konnten den PTH-
Rezeptor Typ 1 in duodenalen Enterozyten von Ratten nachweisen und beschrieben 
auch deren Vorkommen im Nukleus, weshalb sie vermuteten, dass PTH auch die 
Genexpression der Enterozyten beeinflussen kann (WATSON et al. 2000, GENTILI 
et al. 2003). Berücksichtigt man, dass beim Pferd der 1,25 (OH)2-Vitamin D3- 
abhängige Kalziumtransport im Dünndarm vermutlich zu vernachlässigen ist, so ist 
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durchaus denkbar, dass es auch beim Pferd einen direkt PTH-regulierten 
Kalziumtransport im Dünndarm gibt, sodass ein nicht unerheblicher Anteil des 
Blutkalziums über diesen Mechanismus unter dem Einfluss von exogenem ePTH zur 
Verfügung stünde.  
Daneben wird der Ca2+-Spiegel im Blut wesentlich über den Einfluss von PTH auf die 
Nieren kontrolliert. Unter der Wirkung von PTH wird Ca2+ reabsorbiert und Pi
ausgeschieden. Die fraktionelle Ca- und Pi-Exkretion war bei den verschiedenen 
ePTH-Behandlungen unbeeinflusst, dagegen beobachteten RIOND et al. (1998) bei 
Ratten eine Zunahme der renalen Kalziumausscheidung mit der Zunahme der Dosis. 
Allerdings bewirkte die hohe Kalziumzufuhr bei den Versuchspferden ohnehin eine 
hohe fraktionelle Ca-Exkretion von etwa 20 %, im Vergleich zum Basalwert von etwa 
5 %, der von TORIBIO et al. (2007) beschrieben wurde, sodass wesentliche 
Unterschiede vermutlich nur bei knapper Ca-Supplementierung zu beobachten sind. 
Die Nieren stellen unter dem Einfluss von physiologischen PTH-Konzentrationen und 
vermutlich auch bei niedrig dosiertem exogenen ePTH in hohem Maß extrazelluläres 
Ca2+ zur Verfügung, ohne dass gebundenes Kalzium aus dem Knochen zur 
Aufrechterhaltung des Gleichgewichts gelöst werden muss, wobei intestinal 
absorbiertes Kalzium als externe Ca-Quelle fungiert (TALMAGE und MOBLEY 2008). 
Des Weiteren können v. a. hohe PTH-Konzentrationen die Freisetzung von Kalzium 
aus dem Hydroxylapatit des Knochengewebes über die indirekte Aktivierung von 
Osteoklasten hervorrufen (HOCK et al. 2002, POTTS 2005). Anhaltend erhöhte PTH-
Konzentrationen steigern bei Mäusen mit Hyperparathyreoidismus die Zahl der 
aktiven Osteoblasten, indem reife Osteoblasten aktiviert werden (UY et al. 1995). Es 
ist zu vermuten, das nach der Verabreichung der höheren ePTH-Dosierungen (10 
und 40 µg ePTH/kg KM) Osteoklasten zur Freisetzung von Kalzium aus dem 
Hydroxylapatit angeregt wurden, was zu lang anhaltenden, hohen 
Kalziumkonzentrationen im Blut führte. Andererseits hemmen hohe extrazelluläre 
Kalziumkonzentrationen die Osteoklasten und fördern deren Apoptose (LORGET et 
al. 2000, LI et al. 2006). Die Osteoklastenaktivität bleibt jedoch nach Ansicht von LI 
et al. (2006) trotz erhöhter extrazellulärer Kalziumkonzentrationen zunächst erhalten, 
da die Kalziumsensibilität der Osteoklasten von ihrem Aktivitätsstatus abhängig ist, 
und resorbierende Osteoklasten zunächst eine Phase durchlaufen, während derer 
sie kaum sensibel auf extrazelluläres Ca2+ ansprechen. Einige Autoren nehmen 
weiterhin an, das Osteoklasten in vivo vorwiegend an ihrer resorbierenden 
Oberfläche mit hohen extrazellulären Kalziumkonzentrationen in Kontakt kommen 
(LORGET et al. 2000, LI et al. 2006), sodass der direkte Einfluss des 
Blutkalziumspiegels vermutlich gering ist. Ergänzend wurde eine signifikante 
Erhöhung der Osteoklastenapoptose an kultivierten Kaninchen-Osteoblasten 




Einige Studien beschreiben eine PTH-unabhängige Regulation der Ca-Homöostase 
im Blut über schnell mobilisierbare Kalziumpools des Knochengewebes (PARFITT 
2003, MARENZANA et al. 2005, TALMAGE und MOBLEY 2008). TALMAGE und 
MOBLEY (2008) beobachteten einen sehr schnellen Kalziumaustausch zwischen der 
Knochenoberfläche und dem Extrazellulärraum und bezeichneten diesen als Minute 
to Minute Control des Blutkalziumspiegels. Einige vermuten, das PTH dabei die 
Schwellenkonzentration beeinflusst, welche die Aufnahme oder Freisetzung von 
Kalzium aus dem Knochen ins Blut und umgekehrt bestimmt (PARFITT 2003, 
TALMAGE und MOBLEY 2008). Bei Applikation von niedrig dosiertem exogenem 
ePTH (0,5 µg ePTH/kg KM) könnte Kalzium über die kurzfristige Änderung der 
Schwellenkonzentration aus den schnell mobilisierbaren Pools zur Verfügung gestellt 
worden sein, sodass ein vorübergehender Kalziumanstieg im Blut beobachtet 
werden konnte, wohingegen diese Quelle bei der Applikation der hohen ePTH-
Dosierungen (10 und 40 µg ePTH/kg KM) nicht ausreichend erscheint. 
Die Pferde der vorliegenden Untersuchung haben in Abhängigkeit von der Dosierung 
unterschiedliche Reaktionen gezeigt. Nach der intermittierenden Applikation von 0,5 
µg ePTH/kg KM kam es zum postulierten transienten Kalziumanstieg im Blut mit der 
Rückkehr zu einem über mehrere Stunden anhaltenden Basalwert, wobei die 
endogene PTHi-Freisetzung und die fraktionelle Ca- und Pi-Exkretion nicht 
beeinflusst waren. Diese Dosierung (0,5 µg ePTH/kg KM) lieferte aus den 
gestesteten Varianten die günstigsten Vorraussetzungen für eine längerfristige 
Applikation von ePTH beim Pferd und wurde daher ausgewählt. 
5.2.2 Langfristige Effekte der intermittierenden ePTH (1-37)- Applikation 
In der vorliegenden Langzeituntersuchung reflektierte der signifikante Anstieg des 
Blutkalziumspiegels (Ca2+ und CaT) fünf Stunden nach der ePTH-Applikation und 
das Vorhandensein der Ca-Ruhewerte 24 h nach der Injektion, die auch nach 
mehreren Behandlungswochen gleich bleibend erhaltene PTH-Ansprechbarkeit der 
Zielzellen in Knochen, Nieren und Darm und ermöglichte die anabole Wirksamkeit 
der intermittierenden PTH-Behandlung (DEMPSTER et al. 2001, HODSMAN et al. 
2005, COSMAN 2006). Eine Verlängerung der Refraktärzeit oder eine Down-
Regulation der PTH-Rezeptoren scheint demnach auch bei Langzeitbehandlung mit 
der gewählten Dosierung von 0,5 µg ePTH/kg KM nicht einzutreten. Bei 
Osteoporosepatienten wurden während langfristiger hPTH-Behandlungen 
gelegentlich persistierende Hyperkalzämien mit Kalziurie beobachtet (NEER et al. 
2001). Um der persitierenden Hyperkalzämie entgegenzuwirken wurde die 
Kalziumzufuhr und/oder die hPTH-Dosis reduziert, oder die Behandlung 
abgebrochen (NEER et al. 2001). Obwohl derzeit keine Untersuchungen zur 
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optimalen Kalziumversorgung während einer PTH-Behandlung beim Menschen oder 
Labortier vorliegen, empfehlen HODSMAN et al. (2005) die Einschränkung der Ca-
Supplementierung (maximal 1000 mg/Tag) während der längerfristigen hPTH-
Behandlung bei postmenopausalen Frauen zur Reduktion des Hyperkalzämierisikos. 
In der vorliegenden Studie wurden bei der marginalen Kalziumversorgung während 
der Langzeitapplikation von 0,5 µg ePTH/kg KM keine Schwankungen der 
maximalen Ca-Konzentrationen oder Veränderungen beim Wiederereichen der Ca-
Ruhewerte im Blut beobachtet. Die fraktionelle Kalzium- und Phosphatexkretion 
wurde ebenfalls nicht beeinflusst, weshalb die gewählte ePTH-Dosierung bei Pferden 
auch bei langfristiger Behandlung eine gute Sicherheit zu bieten scheint.  
Auch während der Langzeitapplikation wurde überprüft, inwieweit die endogene
PTHi-Sekretion beeinflusst wird. Die exogene hPTH-Behandlung führte in einigen 
Studien bei Osteoporosepatienten und bei ovariektomierten Affen zu signifikant 
erniedrigten endogenen PTHi-Konzentrationen im Serum (LINDSAY et al. 1993, 
BROMMAGE et al. 1999). Dabei beobachteten BROMMAGE et al. (1999) im Serum 
von ovariektomierten Placebotieren eine tendenziell höhere PTHi-Konzentration, als 
bei intakten Placebotieren, parallel war der Unterschied zwischen intakten 
Placebotieren und hPTH-behandelten ovariektomierten Tieren gering. COSMAN et 
al. (1998) konnten nach dreijähriger Langzeitapplikation von hPTH (1-34) bei 
Osteoporosepatientinnen keine Beeinträchtigung der PTHi-Sekretion feststellen. 
Auch in der vorliegenden Untersuchung wurde der Serumgehalt des endogenen 
PTHi durch die langfristige exogene Applikation von ePTH bei gesunden Pferden 
nicht beeinflusst.  
Niedrige PTH-Konzentrationen im Serum, wie sie auch durch die exogene 
Applikation erzeugt werden können, steigern die Kollagensynthese der Osteoblasten, 
wobei dieses Kollagen in einem zellunabhängigen Prozess bei Kontakt mit der 
Extrazellulärflüssigkeit umgehend mineralisiert (TALMAGE und MOBLEY 2008). 
Daneben steigert die längerfristige Behandlung mit intermittierend verabreichtem 
hPTH beim Mensch und Labortier die Zahl der aktiven Osteoblasten und hemmt 
deren Apoptose (FRISCH 2000, HOCK 2001). Nach COMPSTON (2007) und 
LINDSAY et al. (2007) kommt es im pathologisch veränderten Knochengewebe unter 
PTH-Einfluss zu einem Überhang an Knochenneubildung, als Konsequenz der 
reduzierten Osteoblastenapoptose oder im Sinne einer gesteigerten Remodellingrate 
mit verkürzter resorptiver Phase. Die intermittierende hPTH-Applikation führt zwar bei 
Mensch und Labortier zur Steigerung der Anzahl aktiver Osteoblasten und Hemmung 
der Osteoblastenapoptose, aber die Zunahme der Anzahl aktiver Osteoblasten 
beruht nicht auf der Rekrutierung neuer Osteoblasten aus frühen Vorläuferzellen, 
sondern vielmehr auf Aktivierung reifer Osteoblasten (HOCK 2001). LINDSAY et al. 
(2006) beobachteten, dass die Knochenformation nach einer vierwöchigen hPTH-
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Behandlung bei Osteoporosepatientinnen vor allem an Stellen auftrat, die bereits zu 
Beginn der Behandlung Knochenremodelling unterlagen und eine veränderte 
Remodellingrate vorwiesen. Die Darstellungen von HOCK (2001) und LINDSAY et al. 
(2006) lassen vermuten, dass durch die intermittierende PTH-Applikation vorwiegend 
bereits vorhandene Ressourcen zur Steigerung der Knochenformation intensiver 
genutzt werden. 
Die knochenanabole Wirkung einer langfristigen intermittierenden hPTH (1-34)-
Behandlung ist als gesteigerte Knochendichte und als Reduktion des Frakturrisikos 
bei der Osteoporose vom Menschen und beim Labortier intensiv beschrieben worden 
(BROMMAGE et al. 1999, NEER et al. 2001, BODY et al. 2002, HODSMAN et al. 
2005, ALEKSYNIENE et al. 2006, BORGES und BILEZIKIAN 2006, GIROTRA et al. 
2006, MULDER et al. 2006, COMPSTON 2007). Beim Menschen steigert PTH die 
Knochendichte und die Knochenmasse vor allem im spongiösen Knochen 
(Wirbelkörper) und weniger an kortikalen Knochenstrukturen (Röhrenknochen) 
(DEMPSTER et al. 2001, HODSMAN et al. 2005, COMPSTON 2007). Einige Autoren 
spekulieren sogar, dass die Zunahme in der spongiösen Knochendichte auf Kosten 
der kortikalen Stabilität, hervorgerufen durch eine erhöhte kortikale Porosität, erfolgt 
(HIRANO et al. 1999, HOCK 2001, MASHIBA et al. 2001, ZHOU et al. 2001). In der 
vorliegenden Studie konnte keine signifikante Zunahme der Knochendichte beim 
gesunden Pferd durch die ePTH-Behandlung nachgewiesen werden. Die beim 
gesunden Pferd beobachtete signifikante Zunahme in der Knochendichte des 
spongiösen Knochengewebes des Calcaneus trat gleichermaßen in beiden 
Behandlungsgruppen auf, wobei gleichzeitig keine Änderung der Knochendichte des 
kortikalen Metacarpus festzustellen war. Demnach hatte die Langzeitapplikation der 
gewählte Dosierung (0,5 µg ePTH/kg KM) generell keinen katabolen Effekt. Zwar 
führt die intermittierende Verabreichung von exogenenem hPTH bei menschlichen 
und tierischen Probanden mit vorgeschädigtem Knochengewebe zur Steigerung der 
Knochendichte (FOX et al. 1997, SATO et al. 1997) und der Remodellingrate 
(ROSEN und BILEZIKIAN 2001, MULDER et al. 2006), aber die Knochenformation 
bei Gesunden unterscheidet sich von der des pathologisch veränderten 
Knochenstoffwechsels. Modelling-basierte Knochenformation in Abwesenheit von 
vorheriger Knochenresorption, konnte in gesundem, adulten Knochen des Menschen 
nicht beobacht werden (LINDSAY et al. 2006), weshalb in dieser Studie an den 
gesunden Pferden messbaren Unterschiede zwischen den Behandlungsgruppen 
nicht unbedingt zu erwarten waren. Auch Untersuchungen an gesunden Kaninchen 
führten im Vergleich zur Placebobehandlung nach 70 Tagen der intermittierenden 
Behandlung mit 10 µg hPTH (1-34)/kg KM zu keinen signifikanten Zunahmen der 
BMD der gesamten Tibia und des gesamten Femurs, wohl aber des Femurschafts 
(MASHIBA et al. 2001). MASHIBA et al. (2001) verglichen die PTH-behandelten 
Kaninchen zusätzlich mit einer Gruppe von unbehandelten Kaninchen, die zu Beginn 
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des Experiments getötet wurden, und als Nullkontrolle dienten. Im Vergleich zu den 
Kontrolltieren führte die hPTH-Behandlung zu einer signifikanten Zunahme der peri- 
und endostalen Knochenformation und gesteigerter kortikaler Knochenmassse der 
Tibia (MASHIBA et al. 2001). Dabei ist kritisch anzumerken, dass die 9 Monate alten 
Kaninchen während der Behandlung mit Placebo oder hPTH eine Gewichtszunahme 
von fast 10 % (rund 300 g) erfuhren (MASHIBA et al. 2001), sodass 
wachstumsbedingte, aber PTH-unabhängige Effekte zu vermuten sind. BROMMAGE 
et al. (1999) behandelten ovariektomierte Affen mit 1 und 5 µg hPTH (1-34)/kg KM 
und beobachteten nach 6 Monaten eine signifikante Zunahme der BMD der 
Lendenwirbel um 5 bzw. 8 %, gleichzeitig stieg die BMD von intakten Placebotieren 
(mit Scheinovariektomie) um 3 %. Am gleichen Tiermodell führte die Applikation von 
10 und 25 µg hPTH (1-34)/kg KM nach 3-7 Monaten zur Restauration der nach 
Ovariektomie eingebüßten lumbalen Knochendichte auf ein mit intakten 
Placebotieren vergleichbares Niveau (FOX et al. 2007), wobei die intakten 
Placebotiere ebenfalls eine progressive Zunahme der lumbalen BMD von 3 % 
zeigten. Allerdings werden in keiner dieser Studien (BROMMAGE et al. 1999, 
JEROME et al. 2001, FOX et al. 2007) Gründe für die Zunahmen der BMD bei den 
intakten Placebotieren aufgeführt und Angaben zu Bewegungsverhalten und 
Gewichtsentwicklung der Tiere fehlen. Bei der Osteoporose des Menschen wird 
durch die hPTH-Behandlung eine jährliche Steigerungsrate der spongiösen 
Knochendichte von durchschnittlich 7-10% erzielt (LINDSAY et al. 1997, 
FINKELSTEIN et al. 1998, KURLAND et al. 2000, NEER et al. 2001, ROSEN und 
BILEZIKIAN 2001). In der vorliegenden Studie ist nach 4 Monaten 
Behandlungsdauer mit ePTH oder Placebo eine ähnliche Zunahme der spongiösen 
BMD am gesunden Knochen von rund 8 % beobachtet worden, welche vermutlich 
durch den Bewegungsreiz der Weidehaltung hervorgerufen wurde (CORNELISSEN 
et al. 1999, HOEKSTRA et al. 1999, BURR et al. 2002). Möglicherweise konnten 
Behandlungsbedingte Unterschiede aufgrund der ohnehin stark angestiegenen BMD 
nicht erfasst werden. Vergleichend mit der prozentualen BMD-Zunahme in anderen 
Studien, könnte auch die Kapazität zur Steigerung der Knochenformation in diesem 
Versuchszeitraum durch den Bewegungsreiz bereits ausgeschöpft gewesen sein.  
Zusammenfassend kann postuliert werden, dass die Dosierung von 0,5 µg ePTH/kg 
KM während der viermonatigen Langzeitapplikation keine unerwünschten 
Nebenwirkungen wie eine persistierende Hyperkalzämie oder Kalziurie, noch 
katabole Effekte am Knochen von gesunden Pferden aufwies. Inwieweit tatsächlich 




5.2.3 Reaktionsfähigkeit auf eine induzierte Hypokalzämie nach Langzeitapplikation 
von ePTH (1-37) bei Pferden 
In diesem Versuchsabschnitt wurde mittels einer Na2EDTA-Infusion bei den Pferden 
eine Hypokalzämie induziert, welche der Stimulation der endogenen PTHi-
Freisetzung diente (AGUILERA-TEJERO et al. 1998, ESTEPA et al. 1999, TORIBIO 
et al. 2003). Wie in der Literatur (AGUILERA-TEJERO et al. 1998, TORIBIO et al. 
2003) beschrieben, kam es während der Na2EDTA-Infusion bei den Pferden zu 
einem Abfall des Ca2+ und CaT bis auf ein Minimum von rund 0,7 mmol Ca
2+/l im 
Vollblut bzw. rund 1,4 mmol CaT/l im Plasma am Ende der Infusion. Während der 
anschließenden Erholung fiel auf, dass in der eigenen Studie unter 
Placebobedingungen erst nach 480 min nach Beendigung der Na2EDTA-Infusion 
wieder Basalwerte erreicht waren, wohingegen dies bei den gesunden Pferden in der 
Studie von TORIBIO et al. (2003) bereits nach rund 110 min zu beobachten war. 
Hervorzuheben ist auch, dass nach Beendigung der Na2EDTA-Infusion weiterhin 
hohe PTHi-Konzentrationen zu beobachten waren, wohingegen in der Literatur bei 
gesunden Pferden zügig abfallende PTHi-Konzentrationen im Serum beschrieben 
werden (TORIBIO et al. 2003). Daher stellt sich die Frage, wodurch dieser erhebliche 
Unterschied bei identischem Testprotokoll bedingt war. In der vorliegenden Studie 
lag die Kalziumaufnahme über das Futter bei dem rund 2,5 fachen des Bedarfs (GfE 
1994). Bei TORIBIO et al. (2003) stehen keine Angaben zur Kalziumaufnahme aus 
dem Futter zur Verfügung. Hohe Kalziumzulagen können die endogene 
Reaktionsfähigkeit auf eine Hypokalzämie verschlechtern und niedrige können diese 
intensivieren (VAN DE BRAAK et al. 1986, SHAPPELL et al. 1987, HORST et al. 
1997). Beim Pferd scheint eine hohe Ca-Supplementierung einen positiven Einfluss 
auf die Kalziumverfügbarkeit während der Erholungsphase nach einer 
belastungsinduzierten Hyopkalzämie zu haben (VERVUERT et al. 2006). In der 
Studie von VERVUERT et al. (2006) erhielten gesunde Pferden eine 2 bzw. 3-fach 
erhöhte Kalziumzufuhr (GfE 1994) und zeigten nach einer belastungsinduzierten 
Hypokalzämie eine moderat geringere PTHi-Antwort bei scheinbar verbesserter 
Hypokalzämie-Gegenregulation und höheren Ca2+-Konzentrationen im Blut, obwohl 
sich die Ca2+-Konzentrationen im Blut unter Ruhebedingungen nicht von denen der 
adäquat mit Kalzium versorgten Kontrolltiere unterschieden. Allerdings wurden die 
Effekte der hohen Ca-Aufnahme nur über einen Zeitraum von 3 Wochen überprüft 
(VERVUERT et al. 2006) und der langfristige Einfluss der Ca-Aufnahme auf die 
Gegenregulation einer Na2EDTA-induzierten Hypokalzämie beim Pferd ist nicht 
bekannt.  
Des Weiteren geht aus den Veröffentlichungen von TORIBIO et al. (2003) und 
AGUILERA-TEJERO et al. (1998) nicht hervor, welche chemische Formulierung des 
Na2EDTA bei der Herstellung der Infusionslösung verwendet wurde, sodass 
angenommen werden musste, dass sich die Menge von 92,3 g Na2EDTA/l 
Infusionslösung (AGUILERA-TEJERO et al. 1998) auf die Reinsubstanz Na2EDTA 
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ohne Kristallwasser bezieht. In der vorliegenden Studie wurde bei der Herstellung der 
Infusionslösung aus Na2EDTA-Dihydrat das Kristallwasser bei der Einwaage 
berücksichtigt, weshalb nicht auszuschließen ist, dass bei TORIBIO et al. (2003) und 
AGUILERA-TEJERO et al. (1998) möglicherweise eine geringere Na2EDTA-Menge 
appliziert wurde als angegeben (Na2EDTA mit Kristallwasser), was die kürzere 
Regenrationsphase des Blutkalziumspiegels bei TORIBIO et al. (2003) erklären 
könnte. 
Weiterhin fällt auf, dass die Erholung der Ca-Homöostase bei den mit ePTH 
behandelten Pferden mit 270 min schneller erfolgte und diese im Vergleich zur 
Placebogruppe ohne auffallende Beeinträchtigungen des Allgemeinbefindens auf die 
Störung in der Kalziumhomöostase reagierten. Dies korrespondierte während und 
nach der Infusion mit niedrigeren PTHi-Konzentrationen im Serum der ePTH-Gruppe. 
Es ist zu vermuten, dass die Reaktivität auf eine induzierte Hypokalzämie durch die 
exogenes ePTH verbessert wurde, da ein niedrigeres PTHi-Niveau bei den mit ePTH 
behandelten Pferden zu einer effektiveren Gegenregulierung der Hypokalzämie und 
einer erhöhten Ca-Mobilisierbarkeit führte. Auch SLOVIK et al. (1981) beobachteten 
nach 4-wöchiger intermittierender hPTH (1-34)-Applikation bei 
Osteoporosepatientinnen eine schnellere Mobilisation von 47Ca aus den schnell 
austauschbaren Kalziumpools des Knochengewebes. Die exogene 
Parathormonapplikation scheint demnach zu einer besseren Ansprechbarkeit der 
Zielzellen und damit zu einer Verbesserung der Reaktivität auf eine induzierte 
Hypokalzämie zu führen. 
In einigen Studien wurde der Einfluss von exogenem Parathormon auf die endogene 
PTHi-Konzentration untersucht (FUJIMI et al. 1991, COSMAN et al. 1998, IIDA-
KLEIN et al. 2005, VERVUERT et al. 2005).  VERVUERT et al. (2005) beobachteten 
8 h nach der Applikation von exogenem hPTH beim gesunden Pferd einen 
kurzzeitigen Abfall des endogenen PTHi-Spiegels im Serum. In der Studie von IIDA-
KLEIN et al. (2005) verminderte die 2-wöchige intermittierende hPTH (1-34)-
Applikation bei Mäusen die endogene PTHi-Freisetzung und eine in vitro 
Untersuchung an bovinen Nebenschilddrüsen-Zellkulturen führte zur direkten 
Hemmung der PTHi-Sekretion durch bovines PTH (1-34) (FUJIMI et al. 1991). 
Dagegen konnten COSMAN et al. (1998) keine Beeinträchtigung der 
Nebenschilddrüsenfunktion feststellen, nachdem eine Hypokalzämie mittels 
Na2EDTA-Infusion zu verschiedenen Zeitpunkten einer dreijährigen hPTH (1-34)-
Behandlung bei Osteoporosepatientinnen induziert worden war. COSMAN et al. 
(1998) und LINDSAY et al. (1993) vermuteten, dass der maximal sechs Stunden 
andauernde vorübergehende Anstieg des hPTH (1-34)-Spiegels im Blut der 
Patienten nach exogener Applikation eine rasche Erholung der endogenen 
Nebenschilddrüsenfunktion ermöglichte, und daher die erwartete Herabregulation der 
Rezeptoraktivität nicht eintrat. In der vorliegenden Untersuchung ließen die Pferde 
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der ePTH-Gruppe wie bei COSMAN et al. (1998) keine Anzeichen einer verlängerten 
Refraktärzeit bis zur PTHi-Freisetzung nach hypokalzämischer Stimulation erkennen. 
Trotz der moderat geringeren PTHi-Konzentration im Serum reagierten die mit ePTH 
behandelten Pferde im Vergleich zur Placebogruppe mit einer verbesserten 
Gegenregulation auf die Störung der Kalziumhomöostase. Es kann vermutet werden, 
dass die Ansprechbarkeit der Zielzellen auf PTH verbessert wurde und daher 
moderatere PTHi-Konzentrationen ausreichen, um der Hypokalzämie 
entgegenzuwirken. Dies kann durch eine erhöhte Ansprechbarkeit der Rezeptoren 
auf zirkulierendes PTH oder eine Zunahme der Anzahl der Rezeptoren über den 
Behandlungszeitraum ermöglicht worden sein.  
Daher stellt sich die Frage, welche Mechanismen zu einer verbesserten 
Ansprechbarkeit der Zielzellen und einer verminderten PTHi-Sekretion führen 
können. Die dem Hypokalzämieversuch vorhergehende ePTH-Applikation führte 
während des viermonatigen Behandlungszeitraums jeweils 5 h nach der ePTH-
Applikation zu einer erhöhten Ca-Konzentration im Blut im Vergleich zur 
Placebogruppe. Daher könnten auch die temporären Konzentrationserhöhungen des 
Kalziums im Blut über die Kalzium-sensitiven Rezeptoren das Reaktionsprofil der 
Nebenschilddrüse und damit deren PTHi-Sekretion während des Na2EDTA-Versuchs 
beeinflusst haben. BAS et al. (2002, 2003) ermittelten den Einfluss akuter und 
chronischer Hyperkalzämien auf die PTHi-Freisetzung nach induzierter 
Hypokalzämie an gesunden Kaninchen, und stellten fest, dass Dauer und Grad der 
voraus gestellten Hyperkalzämie einen Einfluss auf die PTHi-Konzentrationen im 
Serum ausübten. Dabei zeigten gesunde Kaninchen nach akuter Hyperkalzämie (2 
h, CaCl2-Infusion) abgeschwächte PTHi-Reaktionen und geringere maximale 
Konzentrationen des PTHi im Serum als die Placebotiere (BAS et al. 2002). 
Andererseits waren die PTHi-Reaktionen nach chronischer Hyperkalzämie (4 
Wochen, 5/6 Nierenresektion) nicht von denen der Placebotiere zu unterscheiden, 
sodass BAS et al. (2002) vermuteten, dass die Nebenschilddrüse mit einer 
Anpassung der Schwellenkonzentration auf die längerfristige Hyperkalzämie 
reagierte. Allerdings wurde in der Studie von BAS et al. (2002) die 
Kalziumregeneration nach der Hypokalzämie nicht bis zur Normalisierung verfolgt, 
sodass nicht bekannt ist, ob die Kalziumhomöostase durch die beschriebenen 
Unterschiede in der PTHi-Freisetzung beeinflusst wurde. Zudem ist zu vermuten, 
dass die durch die CaCl2-Infusion induzierte Hyperkalzämie einen hemmenden 
Einfluss auf die Kalzium-sensitiven Rezeptoren der Nebenschilddrüse ausübte und 
daher die PTHi-Reaktion bei der anschließenden Hypokalzämieinduktion eher träge 
verlief. Dagegen sind in der vorliegenden Studie die temporär erhöhten Ca-
Konzentrationen während des Langzeitversuchs durch das exogen applizierte ePTH 
hervorgerufen worden, und im Gegensatz zu BAS et al. (2002)  bewirkte dies eher 
eine gesteigerte Reakativität der Rezeptoren. In einer weiteren Studie stellten Bas et 
al. (2003) fest, dass ein stärkerer Hyperkalzämiegrad (2,1 mmol/l) eine geringere 
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PTHi-Sekretion zur Folge hatte, wie eine weniger stark ausgeprägte Hyperkalzämie 
(1,9 mmol/l). In der vorliegenden Studie wurde die Na2EDTA-Infusion 24 h nach der 
letzten ePTH- bzw. Placeboinjektion durchgeführt und die Basalwerte beider 
Behandlungsgruppen waren vor Beginn der Na2EDTA-Infusion gleich.  
Der Vergleich von Pferden und Kaninchen ist laut BAS et al. (2003) günstig, da beide 
Tierarten vergleichsweise hohe extrazelluläre Kalziumkonzentrationen aufweisen, 
sich die PTHi-Konzentrationen im Serum aber kaum von anderen Spezies 
unterscheiden. Dazu verfügen beide Tierarten über eine höhere intestinale Ca-
Absorptionsrate und können bei Bedarf die renale, fraktionelle Kalziumexkretion auf 
45 % im Gegensatz zu 2 % bei anderen Säugern steigern (BAS et al. 2003). 
Dennoch ist der Vergleich der eigenen Untersuchungen mit denen von BAS et al. 
(2002, 2003) schwierig, da sich die Einflüsse einer Hyperkalzämie durch exogen 
zugeführtes Kalzium und die durch die ePTH-Applikation stimulierte temporäre 
Kalziumerhöhung erheblich unterscheiden. Zudem lagen die intermittierend erhöhten 
Ca-Konzentrationen im Blut der Pferde während des Langzeitversuchs der 
vorliegenden Studie im Gegensatz zu BAS et al. (2003) im physiologischen Bereich. 
Dennoch kann nicht ausgeschlossen werden, dass die geringen 
Konzentrationsschwankungen ausgereicht haben, um die hormonelle Regulation zu 
stimulieren. Dies könnte nach der 4-monatigen ePTH-Applikation möglicherweise zu 
einer geringeren PTHi-Reaktion während des Hypokalzämieversuchs geführt haben. 
Die geringere PTHi-Reaktion hatte jedoch keine negativen Effekte und bewirkte 
sogar eine verbesserte Kalziummobilisierbarkeit.  
Über den Mechanismus der Beeinflussung der veränderten PTHi-Freisetzung durch 
die der Hypokalzämieinduktion vorausgestellten akuten Hyperkalzämie ist wenig 
bekannt, es wird jedoch vermutet, dass die Kalzium-Rezeptoren (CaR) der 
Nebenschilddrüse eine Rolle spielen und möglicherweise die intrazelluläre 
Kommunikation in der Nebenschilddrüse modifizieren (SANCHEZ et al. 1996). 
Andere postulieren eine Veränderung des Verhältnisses der sezernierten PTH-
Spezies insbesondere von C-terminalen Fragment PTH (7-84) zu intaktem PTH (1-
84) als Folge von Hyper- oder Hypokalzämie, was jedoch bisher nicht bestätigt 
werden konnte (D'AMOUR 2002, ESTEPA et al. 2003).  
Daneben kam es durch den Na2EDTA-Einfluss bei beiden Behandlungsgruppen zu 
einem Abfall des Gesamtmagnesiums im Plasma und damit zur Hypomagnesämie 
(MgMIN: Placebo 0,24 ± 0,06, ePTH 0,25 ± 0,05; Mgpre inf. für Placebo und PTH: 0,78 ± 
0,04; siehe Anhang), wobei sich die MgT-Konzentration im Plasma 360 min nach der 
Na2EDTA-Infusion erholt hatte und keine behandlungsbedingten Unterschiede 
vorlagen. Beim Menschen führen sowohl Hypo- als auch Hypermagnesämie zu einer 
Senkung der PTHi-Konzentration im Serum, was als paradoxer Sekretions-Block 
bezeichnet wird (QUITTERER et al. 2001). Allerdings scheint das Kalzium auch unter 
hypomagnesämischen Bedingungen der vorherrschende Regulator der PTHi-
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Sekretion zu sein (HABENER und POTTS 1976). Bei der Ratte führen 
hypomagnesämische Bedingungen dagegen zu einer Stimulation der PTHi-Sekretion 
(INABA et al. 1992). Welchen Einfluss die Hypomagnesämie auf die PTHi-Sekretion 
beim Pferd ausübt, ist nicht bekannt. Um den potentiellen Effekt des MgT
ausschließen zu können, sollte bei der induzierten Hypokalzämie mit Na2EDTA in 
zukünftigen Studien eine normomagnesämische Situation durch Infusion von 
Magnesium induziert werden. 
Nach Überprüfung des Einflusses der Langzeitapplikation von ePTH auf die 
endogene PTHi-Freisetzung konnte keine signifikante Beeinträchtigung der 
Nebenschilddrüsenfunktion festgestellt werden. Dabei zeigten die zuvor mit ePTH 
behandelten Pferde bei moderat niedrigeren endogenen PTHi-Konzentrationen ein 
schnelleres und besseres Reaktionsvermögen auf die hypokalzämische Störung der 
Ca-Konzentrationen im Blut. Dies führt zu der These, dass keine Down-Regulation 
der PTH-Rezeptoren vom Typ 1 durch die Langzeitapplikation stattgefunden hat und 
eine verbesserte Sensivität gegenüber zirkulierendem ePTH (1-37) und PTHi vorlag. 
Die Langzeitbehandlung mit ePTH (1-37) bei Pferden bietet aufgrund dieser Aspekte 
eine hohe Sicherheit mit geringem Nebenwirkungspotential im Bezug auf 
Regulationsstörungen der Ca-Homöostase.  
5.2.4 Ausblick über den weiteren Einsatz von ePTH 
Die Erfahrungen am gesunden Pferd aus der vorliegenden Studie zeigen, dass die 
längerfristige Applikation von exogenem, equinem Parathormonfragment beim 
gesunden Pferd im Bezug auf die gewählten Parameter keine negativen Effekte zu 
haben scheint. Hervorzuheben ist, dass die Regulation der Kalzium-Homöostase auf 
die induzierte Hypokalzämie bei den mit ePTH behandelten Pferden verbessert 
werden konnte. Allerdings konnten bei gesunden Pferden keine Veränderungen in 
der Knochendichte beobachtet werden. Der anabole Effekt von Parathormon am 
Knochengewebe kann, ähnlich wie beim Menschen, vermutlich eher bei kranken 
Pferden beobachtet werden. 
Resorptive Veränderungen am Knochen, welche mit Lahmheit und erhöhtem 
Frakturrisiko einhergehen, stellen beim Sportpferd ein häufiges Problem dar und 
treten beispielsweise bei Podotrochlose und Sesamoidose auf. Bisher stehen beim 
Pferd zur Behandlung resorptiver Knochenveränderungen die antiresorptiven 
Bisphosphonate zur Verfügung. Der Einsatz des Tiludronats (Tildren, Tiludronsäure) 
wurde bei Podotrochlose (DENOIX et al. 2003) und bei osteoarthritischen 
Veränderungen der thorakolumbalen Wirbelsäule (COUDRY et al. 2007) untersucht. 
Tiludronat hemmt resorptive Prozesse am Knochen und ermöglicht die 
Wiederherstellung des durch Entkopplung gestörten Gleichgewichts zwischen 
Knochenresorption und Knochenformation (DENOIX et al. 2003). Ergänzend könnte 
die intermittierende ePTH-Applikation die Knochenformation bei osteoporotischen 
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und osteolytischen Veränderungen am equinen Knochen steigern und 
möglicherweise wie beim Osteoporosepatienten zur Restauration der pathologisch 
reduzierten Knochendichte führen. Allerdings führen Kombinationstherapien aus 
Bisphosphonaten und Parathormon beim Menschen nicht zu einer 
Wirkungsverbesserung gegenüber der Verabreichung von Parathormon alleine 
(COSMAN 2006), was möglicherweise mit dem bisher wenig verstandenen Einfluss 
von Parathormon auf den Knochenumbau und die Favorisierung der 
Knochenformation gegenüber der Knochenresorption zusammenhängt.  
Die ersten Untersuchungen zum lokalen Einsatz von Parathormon bei Pferden mit 
resorptiven Knochenveränderungen und Fraktur lassen Potenzial erkennen 
(BACKSTROM et al. 2004, FUERST et al. 2007). BACKSTROM et al. (2004) 
vermuten, dass der lokale Einsatz von hPTH (1-34) genaktivierter Matrix (GAM) bei 
der Heilung kortikaler Frakturen am Metacarpus von Pferden unterstützend wirken 
könnte, raten aber vom Einsatz bei subchondralen Defekten ab, da sie nachteilige 
Effekte nicht ausschließen konnten. In einer Fallstudie füllten FUERST et al. (2007) 
hPTH (1-34)-Fibrin-Hydrogel nach chirurgischer Kürettage in die subchondrale 
Knochenzyste eines Stutfohlens und beobachteten eine zügige Heilung. Daher 
vermuten FUERST et al. (2007), dass die postoperative Prognose nach chirurgischer 
Behandlung von subchondralen Knochenzysten beim Pferd mit der lokalen 
Applikation von hPTH (1-34)-Fibrin-Hydrogel verbessert werden kann. 
Weiterhin wurden mit der exogenen Parathormon-Applikation positive Effekte bei der 
Reduktion unerwünschter Nebenwirkungen einer Glukokortikoidtherapie bei Mensch 
und Ratte erzielt (CANALIS 1996, LANE et al. 1998, 2000b, OXLUND et al. 2006). 
Beim Pferd führt der langfristige Einsatz von Glukokortikoiden, beispielsweise bei 
bronchopulmonalen Erkrankungen, zur Hemmung der intestinalen Kalziumabsorption 
und Stimulierung der renalen Kalziumelimination (GLADE et al. 1982). Die 
Langzeitbehandlung mit Glukokortiden (Dexamethason) führte in der Untersuchung 
von GLADE und KROOK  (1982) bei gesunden Pony-Fohlen zu osteoporotischen 
und -nekrotischen Veränderungen am Femur. GEOR et al. (1995) beobachteten eine 
Abnahme der Osteocalcin-Konzentration im Serum gesunder Pferde nach 
systemischer Verabreichung von Glukokortikoiden, wie Dexamethason und 
Methylprednisolon, welche auf eine reduzierte Osteoblastenaktivität hinwies. 
Möglicherweise könnte der Einsatz von Parathormon auch beim Pferd die 
knochenkatabolen Effekte einer Glukokortikoidbehandlung reduzieren.  
Beobachtungen zeigen, dass der intermittierende Einsatz von Parathormon auch die 
Frakturheilung bei Labortieren (ANDREASSEN et al. 1999, HOLZER et al. 1999, MA 
et al. 1999, NAKAJIMA et al. 2002, ALEKSYNIENE et al. 2006) und die 
Stabilitätsausbildung unter mechanischer Belastung unterstützt (MA et al. 1999, KIM 
et al. 2003, LI et al. 2003, TURNER et al. 2006, ZHANG et al. 2006). Beim Sportpferd 
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führt beispielsweise die längere Immobilisation oder die unvermittelte Herausnahme 
aus dem Training zu einer reduzierten Knochendichte und einer reduzierten 
mechanischen Belastbarkeit (BUCKINGHAM und JEFFCOTT 1991, NIELSEN et al. 
1997, PORR et al. 1998), welche ein erhöhtes Fraktur- und Fissurrisiko darstellen. 
Zudem kommt es bei Renn- und Reitpferden zu Trainingsbeginn nicht selten durch 
die hohe mechanische Belastung des unreifen Skeletts zu Verlusten in der 
Knochenmasse, Ermüdungsbrüchen oder Knochenreizungen (NIELSEN et al. 1997, 
POTTER 2005). Weiterhin treten beim Pferd Hypokalzämien unter Belastung auf 
(VERVUERT et al. 2006), welche die Leistungsfähigkeit beeinträchtigen. Gemäß der 
vorliegenden Untersuchungsergebnisse könnte ePTH (1-37) bei der Therapie der 
leistungsinduzierten Hypokalzämie die Kalziummobilisierbarkeit verbessern und die 
Reduktion der Knochendichte zu Trainingsbeginn (NIELSEN et al. 1997) verhindern. 
Aufgrund dieser Aspekte besteht beim Pferd ein Bedarf an einem Wirkstoff wie 
Parathormon, der zusammen mit einer geeigneten Ca-Supplementierung, die 
anabole Stoffwechselaktivität des Knochengewebes fördern könnte. Der Einsatz von 
intermittierendem ePTH bei den oben genannten Indikationen zur Verhinderung von 
resorptiven Prozessen am Knochengewebe und der Verbesserung der Ca-
Mobilisierung scheint für die Zukunft ein viel versprechender Ansatz zu sein, dessen 




Katharina Uta Weisrock 
Die Effekte der exogenen, equinen Parathormon-Applikation (ePTH 1-37) auf den 
Kalzium- und Knochenstoffwechsel beim Pferd
Institut für Tierernährung, Ernährungsschäden und Diätetik, Veterinärmedizinische
Fakultät, Universität Leipzig 
Eingereicht im Juni 2008 
93 S., 28 Abb., 25 Tab., 202 Lit., Anhang 
Schlüsselwörter: Pferd, Parathormon, Kalziumhomöostase, Knochen 
Seit einigen Jahren wird die intermittierende, exogene Applikation von 
Parathormonfragment bei der anabolen Therapie der Osteoporose eingesetzt.
In der vorliegenden placebokontrollierten Studie wurde die Effekte der exogenen, 
intermittierenden Applikation von equinem Parathormonfragment (ePTH 1-37) auf die 
Kalziumhomöostase und den Knochenstoffwechsel beim gesunden Pferd untersucht. 
Dazu wurden zunächst Dosiswirkungsversuche mit den Dosierungen 0,5, 1, 5, 10 
und 40 µg ePTH (1-37)/kg KM durchgeführt, die der Dosisfindung für die länger-
fristige ePTH (1-37)-Applikation dienten. Die Auswahl der Dosierung von 0,5 µg 
ePTH (1-37)/kg KM erfolgte anhand von Kriterien, die das größtmögliche Potenzial 
für eine anabole Wirksamkeit vermuten ließen. Die wichtigste Kriterien waren ein 
kurzer temporärer Anstieg es ionisierten Kalziums im Vollblut nach der ePTH (1-37)-
Applikation und eine unbeeinträchtigte fraktionelle Kalzium- und Phosphatexkretion. 
Die höheren Dosierungen riefen nach 2-3 Tagen unerwünschte Effekte, wie die 
persistierende Hyperkalzämie und Störungen des Allgemein-befindens, hervor. 
Anschließend wurde je 6 Pferden ePTH (1-37) oder ein Placebo über 120 Tage 
einmal täglich subkutan appliziert. Der tägliche Anstieg des Blutkalziums reflektierte 
die Ansprechbarkeit der Zielzellen auf die ePTH (1-37)-Applikation. Während der 
Versuchsperiode konnte für beide Behandlungsgruppen ein Anstieg der spongiösen 
Knochendichte beobachtet werden. Die Behandlung mit ePTH hatte keinen Effekt. 
Nach der Langzeitapplikation wurde die Beeinträchtigung der endogenen 
Parathormonfreisetzung aus der Nebenschilddrüse mittels Na2EDTA-induzierter 
Hypokalzämie überprüft. Im Vergleich zu Placebo kam es bei den Pferden mit 
vorangegangener ePTH-Applikation zu einer moderat reduzierten Freisetzung von 
endogenem intaktem Parathormon. Dabei zeigten die mit ePTH behandelten Pferde 
eine schnellere und bessere Regeneration der Kalziumhomöostase. 
Insgesamt wurden keine negativen Effekte durch die intermittierende Applikation von 
ePTH (1-37) beim gesunden Pferd festgestellt. Potentielle therapeutische 
Anwendungsgebiete für ePTH könnten osteoporotische Knochenveränderungen 
hervorgerufen durch Podotrochlose, Sesamoidose, Glukokortikoidtherapie und 
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In recent years, the intermittent, exogenous application of parathyroid hormone 
fragment has been established as a therapeutic agent for human osteoporosis. 
The present placebo-controlled trial evaluated the effects of intermittent, exogenous 
application of equine parathyroid hormone fragment (ePTH 1-37) on calcium 
homeostasis and bone metabolism in healthy horses. 
The dose-response relationship and an appropriate daily treatment scheme with 
ePTH (1-37) were assessed with 0.5, 1, 5, 10, and 40 µg ePTH (1-37)/kg BW to 
provide a basis for long-term ePTH (1-37) application. The dose selection of 0.5 µg 
ePTH (1-37)/kg KM for long-term application resulted from a short, temporary 
increase in the ionized blood calcium level after ePTH (1-37) injection and an 
unimpaired fractional calcium and phosphorus excretion. Higher dosages caused 
adverse events such as persisting hypercalcemia and general condition disturbance 
after 2 or 3 days of treatment. 
In a subsequent attempt, 6 horses each received either ePTH (1-37) or placebo for 
120 days by daily subcutaneous injections. The diurnal response of calcium in blood 
reflected the responsiveness of the target cells to exogenous application of ePTH (1-
37). During the observation period, cancellous bone mineral density increased 
significantly, but showed no differences between ePTH treatment and placebo. 
After long-term application, parathyroid response and endogenous intact parathyroid 
hormone release were investigated using Na2EDTA-induced hypocalcemia. 
Previously ePTH-treated horses showed moderately reduced levels of endogenous 
intact PTH when compared to those results obtained in the placebo group. 
Concomitant, ePTH-treated horses appeared to have a more rapid and improverd 
recovery of calcium homeostasis. 
In general, the long-term intermittent application of 0.5 µg ePTH (1-37)/kg BW 
seemed to have no negative effects in healthy horses. The potential area of ePTH 
application in horses could be osteoporotic stages, for instance, as observed in 
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Ableitung der ePTH (1-37)- Dosierung; Konzentration von ionisiertem Kalzium im Vollblut am 1. Tag der Behandlung mit Placebo 
(mmol/L, Einzelwerte, MW ± SD) 
post inj. (h) 
Pferd (ID) -4 0 0,25 0,5 0,75 1 1,25 1,5 1,75 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 20 24
11 1,61 1,63 1,66 1,64 1,66 1,64 1,65 1,64 1,66 1,65 1,67 1,65 1,61 1,54 1,64 1,57 1,61 1,51 1,58 1,64 1,61 1,68
12 1,64 1,64 1,67 1,66 1,65 1,66 1,65 1,65 1,67 1,65 1,64 1,65 1,62 1,64 1,6 1,63 1,61 1,64 1,6 1,68 1,68 1,68
13 1,72 1,8 1,76 1,74 1,74 1,74 1,77 1,74 1,74 1,76 1,72 1,8 1,76 1,68 1,76 1,76 1,8 1,79 1,7 1,73 1,8 1,75
14 1,73 1,77 1,73 1,75 1,76 1,81 1,79 1,75 1,77 1,75 1,71 1,67 1,73 1,66 1,75 1,68 1,75 1,78 1,74 1,74 1,73 1,74
15 1,68 1,7 1,69 1,67 1,71 1,71 1,71 1,7 1,68 1,71 1,76 1,7 1,69 1,64 1,73 1,67 1,65 1,6 1,69 1,66 1,69 1,67
17 1,69 1,75 1,75 1,66 1,73 1,76 1,75 1,75 1,76 1,74 1,74 1,7 1,68 1,7 1,73 1,74 1,71 1,76 1,73 1,7 1,67 1,75
18 1,7 1,66 1,75 1,67 1,72 1,72 1,73 1,69 1,73 1,75 1,75 1,75 1,62 1,62 1,69 1,72 1,66 1,71 1,74 1,76 1,72 1,72
19 1,68 1,68 1,66 1,66 1,69 1,66 1,67 1,73 1,68 1,67 1,69 1,62 1,66 1,62 1,65 1,69 1,74 1,69 1,71 1,65 1,6 1,69
20 1,7 1,76 1,71 1,71 1,7 1,72 1,71 1,76 1,74 1,67 1,75 1,71 1,6 1,7 1,6 1,74 1,68 1,75 1,69 1,78 1,76 1,78
21 1,68 1,75 1,72 1,71 1,68 1,68 1,68 1,69 1,69 1,66 1,69 1,69 1,65 1,73 1,68 1,71 1,68 1,69 1,65 1,74 1,77 1,71
22 1,63 1,72 1,73 1,72 1,73 1,75 1,79 1,76 1,71 1,68 1,67 1,74 1,63 1,66 1,66 1,74 1,62 1,68 1,76 1,77 1,72 1,72
23 1,58 1,74 1,74 1,73 1,7 1,71 1,69 1,69 1,68 1,71 1,62 1,64 1,63 1,66 1,61 1,67 1,64 1,76 1,7 1,75 1,64 1,7
MW 1,67 1,72 1,71 1,69 1,71 1,71 1,72 1,71 1,71 1,70 1,70 1,69 1,66 1,65 1,68 1,69 1,68 1,70 1,69 1,72 1,70 1,72









Ableitung der ePTH (1-37)- Dosierung; Konzentration von ionisiertem Kalzium im Vollblut am 3. Tag der Behandlung mit Placebo 
(mmol/L, Einzelwerte, MW ± SD) 
post inj. (h) 
Pferd (ID) -4 0 0,25 0,5 0,75 1 1,25 1,5 1,75 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 20 24
11 1,59 1,66 1,63 1,65 1,64 1,63 1,65 1,62 1,62 1,6 1,55 1,62 1,59 1,56 1,57 1,6 1,58 1,55 1,64 1,65 1,62 1,7
12 1,64 1,69 1,65 1,68 1,68 1,68 1,66 1,6 1,65 1,67 1,64 1,59 1,61 1,63 1,65 1,62 1,65 1,63 1,56 1,66 1,68 1,68
13 1,72 1,77 1,71 1,76 1,72 1,73 1,75 1,75 1,75 1,72 1,72 1,7 1,7 1,66 1,73 1,7 1,72 1,71 1,55 2,02 1,73 1,8
14 1,73 1,77 1,73 1,72 1,74 1,74 1,74 1,74 1,75 1,76 1,72 1,73 1,72 1,64 1,71 1,61 1,77 1,76 1,8 1,73 1,7 1,81
15 1,71 1,72 1,69 1,72 1,71 1,71 1,7 1,68 1,7 1,68 1,7 1,62 1,68 1,68 1,7 1,64 1,66 1,67 1,73 1,74 1,7 1,76
17 1,7 1,72 1,73 1,72 1,72 1,71 1,74 1,74 1,74 1,75 1,74 1,7 1,63 1,65 1,67 1,65 1,74 1,74 1,78 1,73 1,65 1,8
18 1,63 1,68 1,7 1,74 1,75 1,68 1,72 1,71 1,75 1,69 1,7 1,72 1,7 1,7 1,7 1,69 1,62 1,69 1,76 1,68 1,72 1,74
19 1,63 1,69 1,68 1,69 1,69 1,69 1,68 1,67 1,63 1,63 1,66 1,66 1,65 1,59 1,65 1,62 1,57 1,65 1,72 1,62 1,61 1,72
20 1,72 1,75 1,76 1,75 1,69 1,71 1,71 1,76 1,77 1,69 1,73 1,63 1,75 1,74 1,7 1,74 1,69 1,67 1,71 1,79 1,77 1,77
21 1,77 1,72 1,69 1,66 1,66 1,66 1,69 1,69 1,7 1,64 1,71 1,64 1,7 1,71 1,69 1,63 1,7 1,7 1,75 1,75 1,75 1,72
22 1,73 1,71 1,69 1,74 1,76 1,75 1,71 1,68 1,7 1,69 1,7 1,7 1,69 1,66 1,71 1,56 1,71 1,69 1,7 1,75 1,73 1,69
23 1,64 1,7 1,67 1,73 1,69 1,67 1,68 1,66 1,64 1,68 1,68 1,65 1,63 1,58 1,69 1,63 1,71 1,66 1,66 1,68 1,65 1,68
MW 1,68 1,72 1,69 1,71 1,70 1,70 1,70 1,69 1,70 1,68 1,69 1,66 1,67 1,65 1,68 1,64 1,68 1,68 1,70 1,73 1,69 1,74









Ableitung der ePTH (1-37)- Dosierung; Konzentration von ionisiertem Kalzium im Vollblut am 3. Tag der Behandlung mit 0,5 µg/kg 
KM ePTH (mmol/L, Einzelwerte, MW ± SD) 
post inj. (h) 
Pferd (ID) -4 0 0,25 0,5 0,75 1 1,25 1,5 1,75 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 20 24
13 1,66 1,69 1,73 1,77 1,78 1,74 1,75 1,73 1,77 1,8 1,81 1,84 1,83 1,81 1,73 1,7 1,53 1,66 1,69 1,67 1,66 1,71
14 1,57 1,62 1,68 1,69 1,76 1,75 1,8 1,79 1,78 1,79 1,94 1,96 1,96 1,87 1,97 1,92 1,7 1,73 1,56 1,62 1,64 1,64
15 1,62 1,63 1,61 1,73 2,1 1,86 1,87 1,91 1,97 1,86 1,93 2,01 1,92 1,99 1,93 1,87 1,88 1,78 1,76 1,73 1,66 1,67
MW 1,62 1,65 1,67 1,73 1,88 1,78 1,81 1,81 1,84 1,82 1,89 1,94 1,9 1,89 1,88 1,83 1,7 1,72 1,67 1,67 1,65 1,67
SD 0,05 0,04 0,06 0,04 0,19 0,07 0,06 0,09 0,11 0,04 0,07 0,09 0,07 0,09 0,13 0,12 0,18 0,06 0,1 0,06 0,01 0,04
Tabelle 7: 
Ableitung der ePTH (1-37)- Dosierung; Konzentration von ionisiertem Kalzium im Vollblut am 1. Tag der Behandlung mit 1 µg/kg 
KM ePTH (mmol/L, Einzelwerte, MW ± SD) 
post inj. (h) 
Pferd (ID) -4 0 0,25 0,5 0,75 1 1,25 1,5 1,75 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 20 24
17 1,53 1,68 1,69 1,73 1,72 1,7 1,75 1,83 1,81 1,88 1,88 1,97 1,86 1,96 1,86 1,86 1,88 1,86 1,79 1,74 1,57 1,66
20 1,64 1,64 1,66 1,68 1,73 1,7 1,74 1,8 1,79 1,8 1,88 1,94 1,83 1,9 1,91 1,86 1,84 1,78 1,71 1,73 1,64 1,64
22 1,61 1,65 1,67 1,72 1,77 1,8 1,81 1,82 1,83 1,88 1,81 1,91 1,95 1,94 1,89 1,93 1,8 1,87 1,74 1,67 1,59 1,59
23 1,59 1,6 1,61 1,68 1,63 1,65 1,71 1,78 1,74 1,77 1,88 1,96 1,89 1,9 1,87 1,96 1,82 1,79 1,77 1,74 1,57 1,61
MW 1,59 1,64 1,66 1,7 1,71 1,71 1,75 1,81 1,79 1,83 1,86 1,95 1,88 1,93 1,88 1,9 1,84 1,83 1,75 1,72 1,59 1,63









Ableitung der ePTH (1-37)- Dosierung; Konzentration von ionisiertem Kalzium im Vollblut am 1. Tag der Behandlung mit 5 µg/kg 
KM ePTH (mmol/L, Einzelwerte, MW ± SD) 
post inj. (h) 
Pferd (ID) -4 0 0,25 0,5 0,75 1 1,25 1,5 1,75 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 20 24
11 1,54 1,56 1,56 1,56 1,56 1,6 1,56 1,58 1,6 1,6 1,55 1,57 1,62 1,59 1,56 1,59 1,55 1,27 1,57 1,55 1,63 1,54
12 1,48 1,51 1,58 1,68 1,64 1,67 1,7 1,75 1,72 1,7 1,66 1,73 1,76 1,79 1,83 1,86 1,83 1,75 1,85 1,91 1,55 1,51
18 1,65 1,66 1,7 1,73 1,67 1,66 1,62 1,61 1,6 1,6 1,76 1,84 1,92 1,95 2,06 1,83 1,82 1,9 1,9 1,94 1,99 1,92
19 1,66 1,62 1,64 1,69 1,71 1,76 1,73 1,69 1,73 1,74 1,74 1,86 1,91 1,93 1,91 1,88 1,9 1,88 1,96 1,86 1,86 1,72
MW 1,58 1,59 1,62 1,67 1,65 1,67 1,65 1,66 1,66 1,66 1,68 1,75 1,8 1,82 1,84 1,79 1,78 1,7 1,82 1,82 1,76 1,67
SD 0,09 0,07 0,06 0,07 0,06 0,07 0,08 0,08 0,07 0,07 0,1 0,13 0,14 0,17 0,21 0,13 0,15 0,29 0,17 0,18 0,2 0,19
Tabelle 11: 
Ableitung der ePTH (1-37)- Dosierung; Konzentration von ionisiertem Kalzium im Vollblut am 2. Tag der Behandlung mit 5 µg/kg 
KM ePTH (mmol/L, Einzelwerte, MW ± SD) 
post inj. (h) 
Pferd (ID) -4 0 0,25 0,5 0,75 1 1,25 1,5 1,75 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 20 24
11 1,63 1,54 1,56 1,56 1,56 1,57 1,6 1,55 1,58 1,59 1,57 1,61 1,59 1,63 1,53 1,55 1,59 1,62 1,57 1,61 1,48 1,59
12 1,55 1,51 1,53 1,6 1,68 1,71 1,7 1,71 1,74 1,75 1,84 1,86 1,88 1,88 1,87 1,93 1,78 1,94 1,97 1,98 1,53 1,53
18 1,99 1,92 1,97 1,98 1,89 2 2,01 1,99 1,98 1,98 2,1 2,12 2,17 2,11 2,27 2,29 2,16 2,25 2,44 2,3 2,66 2,79
19 1,86 1,72 1,76 1,76 1,74 1,84 1,81 1,78 1,78 1,78 1,88 2,02 2,01 1,99 2,07 2,02 2 2,08 2,17 2,03 1,74 1,68
MW 1,76 1,67 1,71 1,73 1,72 1,78 1,78 1,76 1,77 1,78 1,85 1,9 1,91 1,9 1,94 1,95 1,88 1,97 2,04 1,98 1,85 1,9









Ableitung der ePTH (1-37)- Dosierung; Konzentration von ionisiertem Kalzium im Vollblut von Pferd 21 bei der Behandlung mit 10 
µg/kg KM ePTH (mmol/L, Einzelwerte, MW ± SD) 
a.
post inj. (h) 
Tag (d) -4 0 0,25 0,5 0,75 1 1,25 1,5 1,75 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 20 24
1 1,57 1,63 1,66 1,69 1,64 1,67 1,66 1,68 1,67 1,68 1,78 1,82 1,78 1,77 1,8 1,81 1,84 1,82 1,82 1,86 1,82 1,57
2 1,82 1,57 1,62 1,65 1,69 1,7 1,7 1,75 1,78 1,85 1,94 1,87 1,97 1,98 2,09 2,04 2,1 2,1 2,12 2,13 2,13 2,09
3 2,13 2,09 1,86 2,01 2,03 2,02 2,05 2,02 2,06 2,1 2,12 2,21 2,19 2,17 2,35 2,36 2,28 2,34 2,4 2,4 2,45 2,65
b.
post inj. (h) 
Tag (d) 31 37 44 48
1
2
3 2,43 2,41 2,02 2,00
Tabelle 14: 
Ableitung der ePTH (1-37)- Dosierung; Konzentration von ionisiertem Kalzium im Vollblut von Pferd 23 bei der Behandlung mit 40 
µg/kg KM ePTH (mmol/L, Einzelwerte, MW ± SD) 
post inj. (h) 
Pferd (ID) -4 0 0,25 0,5 0,75 1 1,25 1,5 1,75 2 








Tabelle 16:  
Ableitung der ePTH (1-37)- Dosierung; Konzentration von Gesamtkalzium im Plasma am 2. Tag der Behandlung mit Placebo 
(mmol/L, Einzelwerte, MW ± SD) 
post inj. (h) 
Pferd (ID) -4 0 0,25 0,5 0,75 1 1,25 1,5 1,75 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 20 24
11 3,16 3,13 3,15 3,08 3,12 3,17 3,20 3,20 3,05 3,16 3,17 3,11 3,06 3,06 3,04 3,08 2,96 2,92 3,05 3,19 3,15 3,11
12 3,32 3,30 3,21 3,27 3,29 3,30 3,30 3,26 3,32 3,24 3,24 3,18 3,27 3,14 3,21 3,13 3,14 3,18 3,33 3,23 3,29 3,28
13 3,53 3,43 3,41 3,35 3,43 3,37 3,43 3,31 3,43 3,40 3,39 3,37 3,39 3,29 3,32 3,24 2,95 3,06 3,44 3,47 3,48 3,36
14 3,31 3,28 3,28 3,29 3,21 3,28 3,29 3,22 3,25 3,32 3,32 3,24 3,23 3,22 3,33 3,26 3,31 3,31 3,36 3,33 3,30 3,36
15 3,30 3,23 3,24 3,26 3,23 3,24 3,23 3,30 3,07 3,27 3,19 3,20 3,23 3,14 3,19 3,17 3,19 3,16 3,17 3,06 3,29 3,26
17 3,28 3,37 3,37 3,33 3,34 3,37 3,34 3,35 3,25 3,19 3,28 3,22 3,32 3,25 3,27 3,34 3,39 3,42 3,45 3,31 3,26 3,43
18 3,10 3,07 3,11 3,10 3,08 3,08 3,11 3,02 3,09 3,14 3,09 3,04 2,90 2,93 3,03 3,09 3,13 3,09 3,11 2,93 3,00 3,03
19 2,91 3,01 2,84 2,96 2,93 2,98 3,05 3,10 3,04 3,02 3,00 2,94 2,93 2,89 2,92 3,02 3,02 3,01 2,99 2,88 2,91 3,02
20 3,40 3,47 3,44 3,45 3,42 3,38 3,31 3,41 3,33 3,38 3,38 3,30 3,27 3,26 3,35 3,24 3,33 3,27 3,43 3,48 3,48 3,43
21 3,41 3,37 3,32 3,31 3,29 3,13 3,25 3,25 3,26 3,27 3,30 3,22 3,15 3,23 3,26 3,28 3,32 3,32 3,31 3,50 3,41 3,34
22 3,33 3,33 3,31 3,26 3,23 3,33 3,36 3,36 3,41 3,41 3,33 3,29 3,36 3,27 3,35 3,31 3,47 3,41 3,44 3,35 3,37 3,32
23 3,23 3,30 3,30 3,28 3,36 3,31 3,28 3,39 3,31 3,37 3,26 3,18 3,09 3,11 3,28 3,27 3,40 3,35 3,31 3,33 3,18 3,32
MW 3,27 3,27 3,25 3,25 3,24 3,25 3,26 3,26 3,23 3,26 3,25 3,19 3,18 3,15 3,21 3,20 3,22 3,21 3,28 3,26 3,26 3,27









Ableitung der ePTH (1-37)- Dosierung; Konzentration von Gesamtkalzium im Plasma am 1. Tag der Behandlung mit 0,5 µg/kg KM 
ePTH (mmol/L, Einzelwerte, MW ± SD) 
post inj. (h) 
Pferd (ID) -4 0 0,25 0,5 0,75 1 1,25 1,5 1,75 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 20 24
13 3,12 3,18 3,20 3,18 3,18 3,16 3,23 3,27 3,16 3,16 3,16 3,36 3,36 3,31 3,27 3,21 3,05 3,22 3,19 3,15 3,15 3,14
14 3,08 3,11 3,19 3,18 3,25 3,26 3,34 3,26 3,25 3,34 3,37 3,39 3,58 3,57 3,21 3,44 3,37 3,41 3,35 3,22 3,15 3,16
15 2,99 3,00 3,10 3,15 3,21 3,17 3,27 3,27 3,27 3,28 3,39 3,35 3,27 3,28 3,24 3,12 2,94 2,99 2,95 3,00 3,14 3,09
MW 3,06 3,10 3,16 3,17 3,21 3,20 3,28 3,27 3,23 3,26 3,31 3,37 3,40 3,39 3,24 3,26 3,12 3,21 3,16 3,12 3,15 3,13
SD 0,07 0,09 0,06 0,02 0,04 0,06 0,06 0,01 0,06 0,09 0,13 0,02 0,16 0,16 0,03 0,17 0,22 0,21 0,20 0,11 0,01 0,04
Tabelle 19: 
Ableitung der ePTH (1-37)- Dosierung; Konzentration von Gesamtkalzium im Plasma am 2. Tag der Behandlung mit 0,5 µg/kg KM 
ePTH (mmol/L, Einzelwerte, MW ± SD) 
post inj. (h) 
Pferd (ID) -4 0 0,25 0,5 0,75 1 1,25 1,5 1,75 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 20 24
13 3,15 3,14 3,12 3,09 3,12 3,16 3,25 3,23 3,22 3,19 3,21 3,33 3,30 3,40 3,44 3,41 3,16 3,28 3,19 3,25 3,17 3,22
14 3,15 3,16 3,20 3,27 3,35 3,40 3,50 3,41 3,43 3,40 3,52 3,60 3,59 3,63 3,35 3,51 3,34 3,32 3,28 3,21 3,15 3,15
15 3,14 3,09 3,02 3,11 3,19 3,18 3,20 3,26 3,28 3,23 3,39 3,43 3,38 3,44 3,36 3,24 3,12 2,98 3,00 2,99 3,05 3,06
MW 3,15 3,13 3,11 3,16 3,22 3,25 3,32 3,30 3,31 3,27 3,37 3,45 3,42 3,49 3,38 3,39 3,21 3,19 3,16 3,15 3,12 3,14









Ableitung der ePTH (1-37)- Dosierung; Konzentration von Gesamtkalzium im Plasma am 2. Tag der Behandlung mit 1 µg/kg KM 
ePTH (mmol/L, Einzelwerte, MW ± SD) 
post inj. (h) 
Pferd (ID) -4 0 0,25 0,5 0,75 1 1,25 1,5 1,75 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 20 24
17 3,14 3,19 3,17 3,22 3,34 3,44 3,49 3,51 3,48 3,49 3,59 3,63 3,68 3,63 3,54 3,63 3,60 3,52 3,49 3,38 3,09 3,16
20 3,19 3,12 3,15 3,17 3,32 3,24 3,25 3,29 3,35 3,28 3,48 3,48 3,46 3,52 3,39 3,25 3,23 3,16 3,10 3,08 3,15 3,09
22 3,00 3,04 3,14 3,22 3,28 3,35 3,40 3,39 3,40 3,39 3,47 3,52 3,48 3,51 3,59 3,47 3,30 3,24 3,22 3,18 3,02 3,04
23 2,99 3,01 3,01 3,06 3,08 3,12 3,17 3,25 3,28 3,22 3,32 3,39 3,21 3,29 3,35 3,37 3,30 3,35 3,41 3,26 3,00 2,91
MW 3,08 3,09 3,12 3,17 3,26 3,29 3,33 3,36 3,38 3,35 3,47 3,51 3,46 3,49 3,47 3,43 3,36 3,32 3,31 3,23 3,07 3,05
SD 0,10 0,08 0,07 0,08 0,12 0,14 0,14 0,12 0,08 0,12 0,11 0,10 0,19 0,14 0,12 0,16 0,16 0,16 0,18 0,13 0,07 0,11
Tabelle 23: 
Ableitung der ePTH (1-37)- Dosierung; Konzentration von Gesamtkalzium im Plasma am 3. Tag der Behandlung mit 1 µg/kg KM 
ePTH (mmol/L, Einzelwerte, MW ± SD) 
post inj. (h) 
Pferd (ID) -4 0 0,25 0,5 0,75 1 1,25 1,5 1,75 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 20 24
17 3,09 3,16 3,20 3,21 3,32 3,38 3,35 3,33 3,38 3,44 3,61 3,60 3,65 3,61 3,59 3,70 3,72 3,61 3,52 3,47 3,01 3,12
20 3,15 3,09 3,15 3,23 3,25 3,30 3,31 3,35 3,27 3,36 3,48 3,58 3,57 3,38 3,52 3,48 3,39 3,48 3,36 3,32 3,05 3,04
22 3,02 3,04 3,16 3,17 3,18 3,26 3,30 3,25 3,28 3,31 3,40 3,37 3,35 3,37 3,32 3,42 3,43 3,38 3,20 3,24 2,79 3,05
23 3,00 2,91 3,04 3,14 3,14 3,32 3,37 3,19 3,24 3,27 3,38 3,41 3,36 3,47 3,45 3,46 3,25 3,26 3,05 3,04 2,94 2,92
MW 3,07 3,05 3,14 3,19 3,22 3,32 3,33 3,28 3,29 3,35 3,47 3,49 3,48 3,46 3,47 3,52 3,45 3,43 3,28 3,27 2,95 3,03









Ableitung der ePTH (1-37)- Dosierung; Konzentration von Gesamtkalzium im Plasma am 3. Tag der Behandlung mit 5 µg/kg KM 
ePTH (mmol/L, Einzelwerte, MW ± SD) 
post inj. (h) 
Pferd (ID) -4 0 0,25 0,5 0,75 1 1,25 1,5 1,75 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 20 24
11 3,00 2,91 2,98 3,04 3,16 3,23 3,27 3,31 3,40 3,37 3,42 3,49 3,46 3,54 3,57 3,54 3,51 3,60 3,58 3,64 3,40 3,30
12 3,15 3,11 3,15 3,12 3,27 3,20 3,13 3,11 3,04 3,01 2,96 2,83 3,00 2,97 2,93 3,08 3,07 3,09 3,07 3,01 2,88 3,11
18 5,03 5,13 5,19 5,14 5,26 5,15 4,78 4,72 4,44 4,33 4,23 3,91 3,74 3,76 3,23 3,28
19 3,22 3,14 3,22 3,24 3,34 3,34 3,36 3,20 3,28 3,27 3,43 3,46 3,47 3,42 3,61 3,78 3,64 3,93 3,94 3,93 3,10 3,15
MW 3,60 3,57 3,64 3,13 3,26 3,26 3,25 3,21 3,24 3,70 3,77 3,73 3,68 3,66 3,64 3,68 3,61 3,63 3,58 3,59 3,15 3,21
SD 0,96 1,04 1,04 0,10 0,09 0,07 0,12 0,10 0,18 0,97 1,02 0,99 0,77 0,75 0,62 0,52 0,48 0,39 0,37 0,40 0,22 0,09
Tabelle 27: 
Ableitung der ePTH (1-37)- Dosierung; Konzentration von Gesamtkalzium im Plasma von Pferd 21 bei der Behandlung mit 10 µg/kg 
KM ePTH (mmol/L, Einzelwerte, MW ± SD) 
post inj. (h) 
Tag (d) -4 0 0,25 0,5 0,75 1 1,25 1,5 1,75 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 20 24
1 2,97 3,07 3,12 3,21 3,28 3,33 3,35 3,38 3,39 3,20 3,35 3,31 3,38 3,24 3,28 3,26 3,35 3,30 3,32 3,35 3,43 3,06
2 3,43 3,06 3,11 3,20 3,27 3,25 3,22 3,31 3,42 3,45 3,57 3,54 3,53 3,60 3,70 3,72 3,79 3,77 3,81 3,80 3,88 3,80









Ableitung der ePTH (1-37)- Dosierung; Konzentration von anorganischem Phosphat im Plasma am 1. Tag der Behandlung mit Placebo 
(mmol/L, Einzelwerte, MW ± SD) 
post inj. (h) 
Pferd (ID) -4 0 0,25 0,5 0,75 1 1,25 1,5 1,75 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 20 24
11 1,54 1,05 0,97 0,96 0,94 0,93 0,96 1,03 1,00 1,03 1,16 1,24 1,34 1,45 1,39 1,33 1,32 1,38 1,30 1,32 1,64 1,35
12 1,05 0,91 0,93 0,89 0,89 0,87 0,86 0,84 0,85 0,86 0,82 0,82 0,87 0,78 0,93 0,82 0,93 0,97 1,01 0,96 1,16 0,96
13 0,97 0,85 0,82 0,77 0,79 0,73 0,75 0,74 0,75 0,75 0,74 0,76 0,84 0,86 0,97 0,93 0,99 1,01 1,04 0,99 0,99 0,87
14 1,44 1,03 1,02 0,99 1,00 0,97 0,98 0,99 1,00 0,99 1,05 1,15 1,14 1,30 1,27 1,31 1,22 1,22 1,22 1,17 1,21 0,96
15 1,15 0,78 0,70 0,67 0,63 0,63 0,64 0,62 0,66 0,61 0,67 0,67 0,75 0,84 0,80 0,86 0,88 0,92 0,82 0,86 1,21 1,01
17 1,08 0,77 0,72 0,72 0,75 0,78 0,78 0,79 0,79 0,81 0,91 0,92 0,99 1,03 1,11 1,11 1,13 1,03 1,06 1,03 1,20 1,12
18 0,93 0,59 0,58 0,59 0,63 0,61 0,63 0,64 0,67 0,69 0,78 0,70 0,82 0,82 0,92 1,01 1,07 0,99 0,76 0,77 1,02 0,88
19 0,98 0,72 0,67 0,69 0,68 0,70 0,66 0,62 0,62 0,64 0,66 0,77 1,00 0,88 0,86 0,83 0,88 0,71 0,80 0,74 0,97 0,80
20 0,90 0,71 0,72 0,73 0,74 0,73 0,76 0,77 0,77 0,79 0,80 0,81 0,79 0,83 0,91 0,93 0,98 1,00 1,04 0,92 0,95 0,69
22 0,82 0,54 0,55 0,55 0,59 0,62 0,67 0,69 0,71 0,70 0,85 0,81 0,91 0,86 0,87 0,83 0,85 0,81 0,69 0,64 0,73 0,58
23 0,90 0,79 0,79 0,79 0,75 0,76 0,77 0,79 0,77 0,78 0,85 0,86 0,87 0,94 0,96 0,95 1,00 0,90 0,81 0,81 0,77 0,67
21 1,26 0,91 0,92 0,91 0,88 0,88 0,89 0,86 0,88 0,86 0,90 0,94 1,02 0,99 1,01 1,05 1,09 1,08 1,13 0,99 0,82 0,61
MW 1,09 0,80 0,78 0,77 0,77 0,77 0,78 0,78 0,79 0,79 0,85 0,87 0,95 0,97 1,00 1,00 1,03 1,00 0,97 0,93 1,06 0,88









Ableitung der ePTH (1-37)- Dosierung; Konzentration von anorganischem Phosphat im Plasma am 3. Tag der Behandlung mit Placebo 
(mmol/L, Einzelwerte, MW ± SD) 
post inj. (h) 
Pferd (ID) -4 0 0,25 0,5 0,75 1 1,25 1,5 1,75 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 20 24
11 1,63 1,42 1,44 1,42 1,40 1,34 1,42 1,42 1,43 1,40 1,54 1,54 1,58 1,75 1,69 1,67 1,69 1,84 1,82 1,57 1,71 1,30
12 1,13 0,95 0,93 0,91 0,95 0,94 0,95 0,95 0,97 0,99 0,97 1,05 1,06 1,11 1,16 1,17 1,16 1,14 1,22 1,06 1,10 0,94
13 1,06 0,83 0,85 0,81 0,80 0,81 0,87 0,85 0,88 0,86 0,92 0,98 1,02 1,11 1,13 1,16 1,19 1,22 1,26 1,12 1,11 0,83
14 1,21 0,88 0,83 0,84 0,78 0,81 0,81 0,82 0,85 0,83 0,83 0,98 1,00 1,08 1,02 1,15 1,16 0,99 0,98 0,95 1,14 0,93
15 1,34 1,09 1,06 1,03 1,06 1,04 1,15 1,05 1,03 1,07 1,15 1,12 1,11 1,15 1,18 1,26 1,32 1,32 1,34 1,22 1,43 1,16
17 1,44 1,10 1,05 1,03 1,02 1,04 1,03 1,06 1,09 1,05 1,12 1,24 1,25 1,16 1,21 1,35 1,39 1,21 1,16 1,11 1,43 1,15
18 1,37 1,03 0,95 0,94 0,93 0,94 0,92 0,93 0,95 0,94 1,01 1,01 1,07 1,19 1,23 1,32 1,41 1,20 1,06 1,08 1,14 1,02
19 1,21 0,84 0,84 0,84 0,81 0,81 0,81 0,81 0,82 0,81 0,90 0,93 1,00 1,15 1,13 1,06 1,10 0,99 0,93 0,92 1,13 1,14
20 0,62 0,60 0,58 0,60 0,60 0,61 0,59 0,61 0,59 0,63 0,65 0,75 0,71 0,75 0,73 0,77 0,85 0,87 0,83 0,71 0,97 0,80
21 0,65 0,67 0,66 0,64 0,70 0,70 0,67 0,68 0,66 0,74 0,68 0,68 0,69 0,72 0,74 0,82 0,78 0,80 0,83 0,85 0,80 0,74
22 0,89 0,73 0,76 0,74 0,73 0,76 0,77 0,74 0,84 0,86 0,75 0,73 0,81 0,82 0,83 0,95 0,84 0,70 0,63 0,64 0,82 0,68
23 0,93 0,75 0,76 0,73 0,73 0,72 0,75 0,75 0,82 0,78 0,81 0,81 0,95 0,97 1,00 1,11 0,99 0,86 0,81 0,78 0,97 0,79
MW 1,12 0,91 0,89 0,88 0,88 0,88 0,90 0,89 0,91 0,91 0,94 0,99 1,02 1,08 1,09 1,15 1,16 1,10 1,07 1,00 1,15 0,96









Ableitung der ePTH (1-37)- Dosierung; Konzentration von anorganischem Phosphat im Plasma am 3. Tag der Behandlung mit 0,5 
µg/kg KM ePTH (mmol/L, Einzelwerte, MW ± SD) 
post inj. (h) 
Pferd (ID) -4 0 0,25 0,5 0,75 1 1,25 1,5 1,75 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 20 24
13 1,39 1,14 1,14 1,12 1,09 1,02 1,02 1,17 1,19 1,21 1,31 1,35 1,42 1,41 1,39 1,36 1,34 1,29 1,31 1,23 1,34 1,08
14 1,05 0,86 0,81 0,81 0,73 0,81 0,81 0,83 0,84 0,89 0,94 1,06 1,15 1,19 1,16 1,17 1,15 1,15 1,06 1,06 0,95 0,74
15 1,19 0,90 0,86 0,81 0,86 0,90 0,92 0,96 1,04 1,08 1,10 1,20 1,20 1,24 0,27 1,30 1,21 1,09 1,03 0,98 0,99 0,61
MW 1,21 0,97 0,94 0,91 0,89 0,91 0,92 0,99 1,02 1,06 1,12 1,20 1,26 1,28 0,94 1,28 1,23 1,18 1,13 1,09 1,09 0,81
SD 0,17 0,15 0,18 0,18 0,18 0,11 0,11 0,17 0,18 0,16 0,19 0,15 0,14 0,12 0,59 0,10 0,10 0,10 0,15 0,13 0,21 0,24
Tabelle 35: 
Ableitung der ePTH (1-37)- Dosierung; Konzentration von anorganischem Phosphat im Plasma am 1. Tag der Behandlung mit 1 µg/kg 
KM ePTH (mmol/L, Einzelwerte, MW ± SD) 
post inj. (h) 
Pferd (ID) -4 0 0,25 0,5 0,75 1 1,25 1,5 1,75 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 20 24
17 0,89 0,58 0,57 0,59 0,62 0,65 0,69 0,73 0,76 0,78 0,85 0,84 0,92 0,85 0,90 0,88 0,84 0,84 0,86 0,85 0,89 0,69
20 0,95 0,82 0,75 0,76 0,85 0,82 0,90 0,89 0,94 0,81 0,88 0,97 0,99 0,99 1,05 1,16 1,09 1,10 1,04 1,00 1,15 0,99
22 0,93 0,74 0,76 0,77 0,78 0,78 0,80 0,82 0,86 0,89 0,98 0,89 0,92 1,05 1,09 1,09 1,05 1,00 1,00 1,00 1,00 0,97
23 1,05 1,07 1,00 0,96 0,97 1,03 1,02 1,09 1,14 1,16 1,27 1,36 1,39 1,41 1,44 1,41 1,38 1,36 1,34 1,34 1,37 1,15
MW 0,96 0,80 0,77 0,77 0,81 0,82 0,85 0,88 0,93 0,91 1,00 1,02 1,06 1,08 1,12 1,14 1,09 1,08 1,06 1,05 1,10 0,95









Ableitung der ePTH (1-37)- Dosierung; Konzentration von anorganischem Phosphat im Plasma am 1. Tag der Behandlung mit 5 µg/kg 
KM ePTH (mmol/L, Einzelwerte, MW ± SD) 
post inj. (h) 
Pferd (ID) -4 0 0,25 0,5 0,75 1 1,25 1,5 1,75 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 20 24
11 1,04 0,56 0,58 0,60 0,62 0,66 0,72 0,79 0,84 0,90 1,14 1,13 1,01 1,08 1,24 1,20 1,22 1,17 1,16 1,12 1,11 0,99
12 1,54 1,52 1,49 1,48 1,49 1,53 1,57 1,55 1,54 1,53 1,48 1,49 1,47 1,45 1,53 1,47 1,52 1,55 1,57 1,64 1,57 1,37
18 1,08 1,02 0,99 0,99 1,02 1,14 1,20 1,27 1,35 1,37 1,25 1,22 1,29 1,43 1,45 1,49 1,51 1,39 1,32 1,37 1,09 1,25
19 1,00 0,81 0,80 0,77 0,74 0,78 0,78 0,79 0,82 0,90 1,02 0,98 0,98 1,02 0,86 0,88 0,95 0,92 1,00 1,01 1,14 1,10
MW 1,17 0,98 0,97 0,96 0,97 1,03 1,07 1,10 1,14 1,18 1,22 1,21 1,19 1,25 1,27 1,26 1,30 1,26 1,26 1,28 1,23 1,18
SD 0,25 0,41 0,39 0,38 0,39 0,39 0,40 0,38 0,36 0,32 0,20 0,21 0,23 0,23 0,30 0,29 0,27 0,27 0,24 0,28 0,23 0,17
Tabelle 39: 
Ableitung der ePTH (1-37)- Dosierung; Konzentration von anorganischem Phosphat im Plasma am 2. Tag der Behandlung mit 5 µg/kg 
KM ePTH (mmol/L, Einzelwerte, MW ± SD) 
post inj. (h) 
Pferd (ID) -4 0 0,25 0,5 0,75 1 1,25 1,5 1,75 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 20 24
11 1,11 0,99 0,95 0,92 0,93 0,93 0,91 0,96 1,02 1,04 1,15 1,21 1,24 1,28 1,32 1,27 1,25 1,31 1,18 1,23 1,20 1,01
12 1,57 1,37 1,38 1,38 1,37 1,31 1,35 1,36 1,38 1,45 1,39 1,46 1,46 1,48 1,51 1,50 1,50 1,47 1,50 1,51 1,25 1,25
18 1,09 1,25 1,15 1,12 1,09 1,07 1,05 1,10 1,13 1,14 1,10 1,13 1,18 1,20 1,14 1,11 1,15 1,20 1,13 1,17 0,74 0,74
19 1,14 1,10 1,14 1,07 1,07 1,06 1,12 1,13 1,18 1,26 1,46 1,40 1,45 1,41 1,27 1,24 1,19 1,22 1,23 1,19 0,93 0,96
MW 1,23 1,18 1,16 1,12 1,12 1,09 1,11 1,14 1,18 1,22 1,28 1,30 1,33 1,34 1,31 1,28 1,27 1,30 1,26 1,28 1,03 0,99









Ableitung der ePTH (1-37)- Dosierung; Konzentration von anorganischem Phosphat im Plasma von Pferd 23 bei der Behandlung 
mit 40 µg/kg KM ePTH (mmol/L, Einzelwerte, MW ± SD) 
post inj. (h) 
Pferd (ID) -4 0 0,25 0,5 0,75 1 1,25 1,5 1,75 2 









Ableitung der ePTH (1-37)- Dosierung; Konzentration von PTH  im Serum am 3. Tag der Behandlung mit Placebo (pg/ml, Einzelwerte, 
MW ± SD) 
post inj. (h) 
Pferd (ID) -4 0 0,5 1 1,5 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12
15 17,9 22,0 6,0 5,8 23,8 13,6 13,0 23,9 28,4 13,3 5,7 7,6 5,5 6,9 18,3 24,0
14 12,7 8,4 9,9 18,0 10,1 11,6 22,9 7,5 15,7 22,6 11,3 24,6 14,2 14,1 17,9 12,5
13 14,5 21,5 27,4 16,2 12,7 14,7 26,6 18,0 15,4 49,9 36,8 41,4 31,4 13,0 25,5 10,4
17 56,2 20,8 28,6 20,0 25,3 25,2 42,9 37,6 59,7 48,6 45,2 34,6 80,0 45,2 33,0 38,1
20 31,9 49,3 66,3 11,5 113,8 25,0 24,9 46,9 31,1 35,0 74,2 136,8 103,7 56,9 18,8 66,5
22 24,6 28,1 31,9 16,5 11,6 20,0 20,0 29,2 21,2 21,8 22,0 29,8 12,8 20,4 10,6 17,3
23 29,7 20,2 16,8 24,4 62,7 32,7 42,1 57,5 59,6 57,3 45,2 39,4 23,0 28,5 33,8 34,6
11 43,1 21,9 23,3 24,1 17,4 18,8 80,2 19,8 23,2 99,4 24,9 20,1 18,2 33,1 21,2 17,7
12 41,6 38,4 44,3 99,5 132,6 55,3 76,8 39,2 60,8 93,7 54,6 54,6 67,9 61,2 72,8 38,1
18 45,5 29,3 35,5 59,9 16,7 11,0 12,5 24,3 60,4 43,7 22,4 62,9 21,3 19,4 9,0 41,7
19 40,1 50,2 63,8 55,8 47,2 61,8 57,6 48,4 39,7 42,6 24,8 27,8 31,3 19,6 18,4 39,3
21 20,8 32,9 31,8 26,6 56,6 42,9 16,1 21,9 30,2 22,4 26,8 30,8 36,8 24,5 26,9 25,6
MW 31,56 28,59 32,12 31,52 44,20 27,70 36,30 31,20 37,10 45,86 32,81 42,54 37,18 28,58 25,53 30,47









Ableitung der ePTH (1-37)- Dosierung; Konzentration von PTH  im Serum am 1. Tag der Behandlung mit 1 µg/kg KM ePTH (pg/ml, 
Einzelwerte, MW ± SD, n.d. = nicht detektierbar) 
post inj. (h) 
Pferd (ID) -4 0 0,5 1 1,5 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12
17 20,6 6,6 5,6 9,9 10,5 19,7 2,0 3,2 5,9 1,7 12,5 12,5 11,2 26,6 5,6 11,2
20 50,8 32,9 10,0 10,0 4,5 5,8 n.d. n.d. n.d. n.d. n.d. 1,2 n.d. n.d. 1,8 n.d.
22 8,1 17,9 n.d. 0,6 0,2 n.d. n.d. 2,3 n.d. n.d. n.d. n.d. n.d. n.d. 3,7 n.d.
23 26,1 23,0 20,1 18,3 7,4 9,8 11,3 10,7 10,0 9,5 16,9 16,4 12,8 13,3 12,7 20,7
MW 26,4 20,1 11,9 9,7 5,7 11,8 6,7 5,4 8,0 5,6 14,7 10,1 12,0 19,9 6,0 15,9
SD 17,9 10,9 7,4 7,2 4,4 7,1 6,5 4,6 2,9 5,5 3,1 7,9 1,2 9,4 4,8 6,7
Tabelle 48: 
Ableitung der ePTH (1-37)- Dosierung; Konzentration von PTH  im Serum am 3. Tag der Behandlung mit 1 µg/kg KM ePTH (pg/ml, 
Einzelwerte, MW ± SD, n.d. = nicht detektierbar) 
post inj. (h) 
Pferd (ID) -4 0 0,5 1 1,5 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12
17 12,7 9,2 13,5 32,5 33,9 12,9 22,0 10,7 20,0 19,8 19,6 32,4 17,0 7,8 9,8 8,4
20 14,7 16,9 1,2 n.d. 0,3 n.d. n.d. n.d. n.d. n.d. n.d. n.d. n.d. n.d. 2,6 2,7
22 30,8 55,9 5,6 17,9 9,2 14,4 13,1 5,0 5,2 1,4 17,1 14,8 9,4 11,0 14,5 28,6
23 32,2 25,6 17,5 11,0 12,6 10,3 11,3 12,4 15,1 20,1 17,4 13,9 12,7 12,0 14,7 16,3
MW 22,6 26,9 9,5 20,4 14,0 12,5 15,5 9,4 13,4 13,8 18,1 20,4 13,0 10,3 10,4 14,0









Ableitung der ePTH (1-37)- Dosierung; Konzentration von PTH  im Serum von Pferd 21 bei der Behandlung mit 10 µg/kg KM ePTH 
(pg/ml, Einzelwerte, MW ± SD, n.d. = nicht detektierbar) 
post inj. (h) 
Tag (d) -4 0 0,5 1 1,5 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12
1 29,3 43,8 13,6 14,9 17,3 19,7 33,0 27,4 32,6 11,6 29,0 22,1 17,7 11,5 3,8 1,7








Tabelle 53:  
Ableitung der ePTH (1-37)- Dosierung; Konzentration von Gesamtmagnesium im Plasma am 2. Tag der Behandlung mit Placebo 
(mmol/L, Einzelwerte, MW ± SD) 
post inj. (h) 
Pferd (ID) -4 0 0,25 0,5 0,75 1 1,25 1,5 1,75 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 20 24
11 0,72 0,71 0,82 0,71 0,71 0,73 0,72 0,73 0,72 0,73 0,72 0,72 0,68 0,69 0,65 0,66 0,64 0,67 0,75 0,76 0,72 0,72
12 0,78 0,75 0,76 0,75 0,75 0,75 0,76 0,75 0,74 0,75 0,75 0,73 0,73 0,72 0,70 0,69 0,71 0,75 0,73 0,76 0,74 0,74
13 0,84 0,80 0,80 0,78 0,78 0,78 0,79 0,78 0,79 0,79 0,77 0,77 0,78 0,77 0,76 0,74 0,67 0,71 0,79 0,57 0,82 0,82
14 0,77 0,74 0,75 0,73 0,74 0,75 0,74 0,74 0,74 0,74 0,76 0,75 0,75 0,73 0,73 0,73 0,75 0,74 0,78 0,77 0,74 0,77
15 0,70 0,70 0,68 0,69 0,68 0,68 0,67 0,68 0,73 0,69 0,67 0,69 0,69 0,68 0,64 0,64 0,64 0,65 0,69 0,65 0,70 0,68
17 0,71 0,76 0,78 0,77 0,78 0,77 0,77 0,78 0,78 0,76 0,74 0,71 0,71 0,68 0,68 0,72 0,80 0,82 0,82 0,83 0,70 0,78
18 0,79 0,80 0,80 0,81 0,79 0,79 0,78 0,67 0,79 0,80 0,79 0,79 0,82 0,73 0,77 0,82 0,82 0,81 0,83 0,78 0,71 0,78
19 0,71 0,69 0,69 0,70 0,69 0,68 0,69 0,80 0,71 0,72 0,72 0,70 0,67 0,67 0,68 0,71 0,71 0,73 0,75 0,74 0,68 0,72
20 0,71 0,74 0,74 0,75 0,74 0,76 0,73 0,74 0,72 0,73 0,70 0,71 0,70 0,70 0,74 0,70 0,68 0,68 0,75 0,76 0,73 0,74
21 0,75 0,74 0,73 0,74 0,74 0,75 0,71 0,71 0,70 0,70 0,72 0,74 0,70 0,69 0,70 0,68 0,65 0,65 0,73 0,75 0,70 0,71
22 0,75 0,74 0,73 0,75 0,73 0,71 0,72 0,73 0,73 0,72 0,70 0,67 0,70 0,70 0,69 0,67 0,78 0,78 0,76 0,77 0,74 0,70
23 0,69 0,70 0,69 0,69 0,70 0,70 0,71 0,69 0,69 0,70 0,69 0,68 0,67 0,67 0,68 0,66 0,73 0,69 0,69 0,69 0,69 0,70
MW 0,74 0,74 0,75 0,74 0,74 0,74 0,73 0,73 0,74 0,74 0,73 0,72 0,72 0,70 0,70 0,70 0,72 0,72 0,76 0,74 0,72 0,74









Ableitung der ePTH (1-37)- Dosierung; Konzentration von Gesamtmagnesium im Plasma am 1. Tag der Behandlung mit 0,5 µg/kg 
KM ePTH (mmol/L, Einzelwerte, MW ± SD) 
post inj. (h) 
Pferd (ID) -4 0 0,25 0,5 0,75 1 1,25 1,5 1,75 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 20 24
13 0,72 0,71 0,72 0,71 0,70 0,70 0,70 0,70 0,70 0,69 0,69 0,68 0,68 0,67 0,68 0,70 0,71 0,75 1,72 0,73 0,74 0,71
14 0,86 0,85 0,85 0,86 0,85 0,85 0,86 0,84 0,83 0,85 0,84 0,84 0,87 0,85 0,81 0,86 0,87 0,87 0,87 0,87 0,87 0,84
15 0,70 0,74 0,75 0,76 0,75 0,74 0,73 0,73 0,74 0,74 0,75 0,74 0,74 0,71 0,72 0,71 0,71 0,72 0,73 0,71 0,75 0,74
MW 0,76 0,77 0,77 0,78 0,77 0,76 0,76 0,76 0,76 0,76 0,76 0,75 0,76 0,74 0,74 0,76 0,76 0,78 1,11 0,77 0,79 0,76
SD 0,09 0,07 0,07 0,08 0,08 0,08 0,09 0,07 0,07 0,08 0,08 0,08 0,10 0,09 0,07 0,09 0,09 0,08 0,54 0,09 0,07 0,07
Tabelle 56: 
Ableitung der ePTH (1-37)- Dosierung; Konzentration von Gesamtmagnesium im Plasma am 2. Tag der Behandlung mit 0,5 µg/kg 
KM ePTH (mmol/L, Einzelwerte, MW ± SD) 
post inj. (h) 
Pferd (ID) -4 0 0,25 0,5 0,75 1 1,25 1,5 1,75 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 20 24
13 0,74 0,71 0,72 0,72 0,71 0,71 0,73 0,72 0,72 0,71 0,70 0,70 0,69 0,68 0,68 0,66 0,69 0,70 0,72 0,73 0,79 0,74
14 0,87 0,84 0,78 0,78 0,83 0,84 0,85 0,84 0,84 0,82 0,81 0,83 0,81 0,82 0,82 0,82 0,80 0,80 0,78 0,81 0,82 0,82
15 0,75 0,74 0,72 0,72 0,72 0,72 0,72 0,72 0,73 0,72 0,72 0,73 0,71 0,70 0,68 0,70 0,69 0,70 0,68 0,68 0,73 0,75
MW 0,79 0,76 0,74 0,74 0,75 0,76 0,77 0,76 0,76 0,75 0,74 0,75 0,74 0,73 0,73 0,73 0,73 0,73 0,73 0,74 0,78 0,77









Ableitung der ePTH (1-37)- Dosierung; Konzentration von Gesamtmagnesium im Plasma am 2. Tag der Behandlung mit 1 µg/kg 
KM ePTH (mmol/L, Einzelwerte, MW ± SD) 
post inj. (h) 
Pferd (ID) -4 0 0,25 0,5 0,75 1 1,25 1,5 1,75 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 20 24
17 0,7 0,69 0,75 0,74 0,71 0,71 0,71 0,72 0,72 0,73 0,71 0,69 0,68 0,66 0,69 0,69 0,71 0,70 0,69 0,69 0,72 0,72
20 0,8 0,78 0,79 0,85 0,83 0,81 0,81 0,80 0,82 0,81 0,81 0,81 0,80 0,81 0,81 0,78 0,81 0,78 0,79 0,79 0,79 0,77
22 0,9 0,84 0,87 0,86 0,87 0,88 0,88 0,88 0,87 0,87 0,85 0,83 0,84 0,83 0,84 0,85 0,84 0,83 0,85 0,86 0,80 0,80
23 0,8 0,71 0,71 0,72 0,72 0,70 0,71 0,71 0,70 0,70 0,70 0,70 0,63 0,60 0,61 0,61 0,62 0,63 0,64 0,64 0,75 0,70
MW 0,80 0,76 0,78 0,79 0,78 0,78 0,78 0,78 0,78 0,78 0,77 0,76 0,74 0,73 0,74 0,73 0,75 0,74 0,74 0,75 0,77 0,75
SD 0,07 0,07 0,07 0,07 0,08 0,09 0,08 0,08 0,08 0,08 0,07 0,07 0,10 0,11 0,11 0,10 0,10 0,09 0,09 0,10 0,04 0,05
Tabelle 60: 
Ableitung der ePTH (1-37)- Dosierung; Konzentration von Gesamtmagnesium im Plasma am 3. Tag der Behandlung mit 1 µg/kg 
KM ePTH (mmol/L, Einzelwerte, MW ± SD) 
post inj. (h) 
Pferd (ID) -4 0 0,25 0,5 0,75 1 1,25 1,5 1,75 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 20 24
17 0,72 0,72 0,72 0,72 0,72 0,73 0,72 0,71 0,71 0,71 0,72 0,73 0,71 0,70 0,74 0,75 0,76 0,74 0,71 0,72 0,68 0,72
20 0,79 0,77 0,77 0,79 0,80 0,80 0,79 0,80 0,80 0,79 0,72 0,71 0,71 0,71 0,71 0,71 0,74 0,73 0,73 0,74 0,71 0,71
22 0,80 0,80 0,81 0,83 0,82 0,81 0,83 0,84 0,83 0,83 0,82 0,80 0,79 1,98 1,14 0,86 0,85 0,84 0,83 0,84 0,70 0,79
23 0,75 0,70 0,72 0,72 0,70 0,75 0,75 0,82 0,68 0,70 0,70 0,69 0,69 0,70 0,68 0,67 0,70 0,70 0,71 0,71 0,78 0,70
MW 0,77 0,75 0,76 0,77 0,76 0,77 0,77 0,79 0,76 0,76 0,74 0,73 0,73 1,02 0,82 0,75 0,76 0,75 0,75 0,75 0,72 0,73









Ableitung der ePTH (1-37)- Dosierung; Konzentration von Gesamtmagnesium im Plasma am 3. Tag der Behandlung mit 5 µg/kg 
KM ePTH (mmol/L, Einzelwerte, MW ± SD) 
post inj. (h) 
Pferd (ID) -4 0 0,25 0,5 0,75 1 1,25 1,5 1,75 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 20 24
11 0,81 0,80 0,80 0,80 0,83 0,82 0,82 0,80 0,81 0,80 0,89 0,87 0,85 0,82 0,81 0,82 0,86 0,86 0,88 0,87 0,92 0,93
12 0,68 0,69 0,69 0,69 0,68 0,69 0,69 0,70 0,68 0,67 0,64 0,63 0,67 0,63 0,63 0,66 0,65 0,65 0,66 0,66 0,63 0,68
18 0,84 0,86 0,86 0,84 0,85 0,85 0,83 0,79 0,77 0,73 0,70 0,67 0,65 0,68 0,77 0,75
19 0,76 0,72 0,74 0,74 0,75 0,74 0,77 0,74 0,74 0,73 0,71 0,67 0,69 0,67 0,72 0,72 0,70 0,74 0,72 0,73 0,78 0,77
MW 0,77 0,77 0,77 0,74 0,75 0,75 0,76 0,75 0,74 0,76 0,77 0,76 0,76 0,73 0,73 0,73 0,73 0,73 0,73 0,74 0,78 0,78









Ableitung der ePTH (1-37)-Dosierung; pH-Werte im Vollblut am 1. Tag der Behandlung mit Placebo (Einzelwerte, MW ± SD) 
post inj. (h) 
Pferd (ID) -4 0 0,25 0,5 0,75 1 1,25 1,5 1,75 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 20 24
11 7,39 7,38 7,40 7,40 7,40 7,40 7,39 7,40 7,39 7,39 7,38 7,40 7,38 7,38 7,35 7,39 7,38 7,35 7,36 7,37 7,37 7,36
12 7,39 7,41 7,41 7,41 7,43 7,42 7,43 7,42 7,43 7,44 7,41 7,40 7,39 7,39 7,38 7,41 7,37 7,37 7,38 7,40 7,39 7,38
13 7,40 7,39 7,40 7,39 7,39 7,39 7,40 7,39 7,39 7,41 7,39 7,40 7,39 7,38 7,39 7,38 7,38 7,37 7,38 7,34 7,39 7,37
14 7,39 7,37 7,38 7,38 7,38 7,39 7,39 7,37 7,37 7,37 7,39 7,39 7,40 7,39 7,38 7,36 7,36 7,37 7,38 7,38 7,38 7,38
15 7,40 7,38 7,38 7,39 7,40 7,38 7,37 7,37 7,35 7,37 7,37 7,38 7,37 7,35 7,36 7,37 7,37 7,35 7,37 7,36 7,35 7,35
17 7,39 7,37 7,38 7,38 7,38 7,38 7,38 7,37 7,37 7,36 7,37 7,38 7,38 7,35 7,36 7,35 7,32 7,35 7,37 7,38 7,38 7,37
18 7,39 7,40 7,40 7,38 7,39 7,39 7,39 7,39 7,40 7,39 7,38 7,39 7,39 7,39 7,38 7,39 7,34 7,32 7,38 7,39 7,38 7,38
19 7,40 7,40 7,41 7,41 7,42 7,41 7,39 7,41 7,41 7,39 7,40 7,41 7,37 7,38 7,37 7,38 7,33 7,37 7,38 7,36 7,40 7,38
20 7,40 7,43 7,40 7,42 7,42 7,42 7,42 7,42 7,40 7,38 7,41 7,39 7,37 7,38 7,39 7,40 7,39 7,39 7,35 7,38 7,40 7,38
22 7,39 7,39 7,40 7,40 7,39 7,40 7,41 7,41 7,41 7,38 7,40 7,40 7,39 7,39 7,39 7,40 7,36 7,41 7,36 7,37 7,40 7,43
23 7,42 7,39 7,40 7,39 7,40 7,39 7,40 7,39 7,35 7,38 7,38 7,39 7,39 7,40 7,38 7,40 7,36 7,35 7,37 7,37 7,39 7,39
21 7,40 7,39 7,40 7,38 7,39 7,39 7,39 7,39 7,39 7,38 7,39 7,40 7,40 7,39 7,40 7,39 7,37 7,35 7,40 7,41 7,40 7,39
MW 7,40 7,39 7,40 7,39 7,40 7,40 7,40 7,39 7,39 7,39 7,39 7,39 7,39 7,38 7,38 7,38 7,36 7,36 7,37 7,37 7,39 7,38









Ableitung der ePTH (1-37)-Dosierung; pH-Werte im Vollblut am 3. Tag der Behandlung mit Placebo (Einzelwerte, MW ± SD) 
post inj. (h) 
Pferd (ID) -4 0 0,25 0,5 0,75 1 1,25 1,5 1,75 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 20 24
11 7,37 7,38 7,38 7,36 7,38 7,37 7,37 7,38 7,37 7,37 7,39 7,38 7,39 7,35 7,37 7,38 7,38 7,34 7,37 7,36 7,40 7,41
12 7,40 7,40 7,39 7,39 7,40 7,40 7,40 7,40 7,40 7,39 7,41 7,37 7,38 7,39 7,39 7,40 7,40 7,40 7,37 7,39 7,39 7,40
13 7,38 7,40 7,37 7,38 7,38 7,39 7,39 7,40 7,39 7,38 7,39 7,41 7,40 7,37 7,39 7,39 7,40 7,39 7,34 7,39 7,36 7,38
14 7,40 7,38 7,38 7,39 7,39 7,39 7,39 7,39 7,39 7,38 7,39 7,40 7,39 7,38 7,38 7,36 7,35 7,39 7,41 7,41 7,40 7,39
15 7,37 7,37 7,36 7,37 7,36 7,36 7,35 7,36 7,35 7,37 7,37 7,35 7,38 7,37 7,38 7,36 7,37 7,33 7,37 7,38 7,38 7,39
17 7,37 7,33 7,37 7,38 7,38 7,37 7,37 7,37 7,34 7,36 7,39 7,38 7,35 7,36 7,38 7,35 7,34 7,34 7,38 7,40 7,38 7,37
18 7,38 7,36 7,38 7,39 7,39 7,38 7,39 7,39 7,40 7,39 7,37 7,38 7,39 7,41 7,39 7,38 7,35 7,32 7,39 7,35 7,39 7,38
19 7,40 7,37 7,38 7,38 7,37 7,38 7,38 7,38 7,38 7,38 7,38 7,41 7,40 7,37 7,38 7,37 7,35 7,35 7,38 7,37 7,39 7,39
20 7,42 7,43 7,43 7,42 7,40 7,42 7,41 7,41 7,43 7,41 7,42 7,40 7,43 7,40 7,42 7,41 7,40 7,36 7,35 7,41 7,39 7,41
21 7,43 7,43 7,44 7,44 7,41 7,41 7,42 7,42 7,45 7,41 7,42 7,41 7,41 7,42 7,42 7,41 7,37 7,35 7,36 7,39 7,42 7,41
22 7,39 7,41 7,39 7,40 7,40 7,40 7,41 7,41 7,38 7,37 7,40 7,40 7,38 7,37 7,40 7,35 7,34 7,36 7,39 7,43 7,39 7,39
23 7,41 7,41 7,38 7,41 7,40 7,40 7,41 7,41 7,40 7,40 7,42 7,41 7,39 7,39 7,40 7,34 7,34 7,41 7,41 7,45 7,40 7,41
MW 7,39 7,39 7,39 7,39 7,39 7,39 7,39 7,39 7,39 7,38 7,39 7,39 7,39 7,38 7,39 7,37 7,36 7,36 7,38 7,39 7,39 7,39









Ableitung der ePTH (1-37)- Dosierung; pH-Werte im Vollblut am 3. Tag der Behandlung mit 0,5 µg/kg KM ePTH (Einzelwerte, MW ± 
SD)
post inj. (h) 
Pferd (ID) -4 0 0,25 0,5 0,75 1 1,25 1,5 1,75 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 20 24
13 7,39 7,38 7,39 7,37 7,39 7,38 7,39 7,40 7,39 7,39 7,40 7,38 7,39 7,39 7,40 7,38 7,35 7,39 7,42 7,39 7,39 7,39
14 7,42 7,41 7,37 7,40 7,38 7,37 7,40 7,40 7,40 7,39 7,40 7,41 7,41 7,39 7,37 7,40 7,40 7,38 7,39 7,38 7,41 7,37
15 7,39 7,36 7,37 7,36 7,37 7,36 7,37 7,37 7,34 7,35 7,38 7,37 7,37 7,38 7,39 7,36 7,33 7,34 7,35 7,36 7,39 7,39
MW 7,40 7,38 7,38 7,38 7,38 7,37 7,39 7,39 7,38 7,38 7,39 7,39 7,39 7,39 7,39 7,38 7,36 7,37 7,39 7,38 7,40 7,38
SD 0,02 0,02 0,01 0,02 0,01 0,01 0,02 0,02 0,03 0,02 0,01 0,02 0,02 0,00 0,01 0,02 0,03 0,03 0,03 0,01 0,01 0,01
Tabelle 72: 
Ableitung der ePTH (1-37)- Dosierung; pH-Werte im Vollblut am 1. Tag der Behandlung mit 1 µg/kg KM ePTH (Einzelwerte, MW ± SD) 
post inj. (h) 
Pferd (ID) -4 0 0,25 0,5 0,75 1 1,25 1,5 1,75 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 20 24
17 7,37 7,40 7,39 7,39 7,39 7,39 7,40 7,39 7,39 7,39 7,38 7,40 7,37 7,37 7,36 7,34 7,35 7,36 7,37 7,37 7,37 7,38
20 7,42 7,41 7,41 7,40 7,40 7,37 7,40 7,41 7,40 7,41 7,40 7,39 7,41 7,40 7,38 7,37 7,38 7,38 7,35 7,37 7,39 7,40
22 7,38 7,40 7,40 7,39 7,37 7,38 7,38 7,39 7,41 7,39 7,41 7,39 7,38 7,38 7,36 7,34 7,33 7,35 7,37 7,36 7,40 7,39
23 7,41 7,36 7,38 7,40 7,41 7,42 7,40 7,41 7,40 7,39 7,39 7,38 7,38 7,38 7,36 7,37 7,36 7,38 7,38 7,40 7,40 7,38
MW 7,39 7,39 7,40 7,40 7,39 7,39 7,39 7,40 7,40 7,40 7,39 7,39 7,38 7,38 7,36 7,35 7,36 7,37 7,37 7,37 7,39 7,39









Ableitung der ePTH (1-37)- Dosierung; pH-Werte im Vollblut im Plasma am 1. Tag der Behandlung mit 5 µg/kg KM ePTH (Einzelwerte,
MW ± SD) 
post inj. (h) 
Pferd (ID) -4 0 0,25 0,5 0,75 1 1,25 1,5 1,75 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 20 24
7,40 7,38 7,38 7,38 7,37 7,36 7,37 7,36 7,37 7,37 7,37 7,36 7,36 7,37 7,38 7,34 7,31 7,31 7,33 7,35 7,4011 7,39
12 7,40 7,41 7,40 7,38 7,40 7,39 7,37 7,39 7,40 7,42 7,41 7,42 7,43 7,41 7,38 7,40 7,40 7,43 7,42 7,40 7,40 7,37
18 7,38 7,39 7,39 7,41 7,37 7,37 7,38 7,38 7,38 7,39 7,39 7,36 7,38 7,37 7,39 7,38 7,38 7,39 7,39 7,36 7,39 7,34
7,39 7,40 7,40 7,38 7,38 7,39 7,39 7,38 7,39 7,39 7,40 7,36 7,37 7,36 7,37 7,36 7,37 7,37 7,3719 7,38 7,35 7,36
MW 7,39 7,39 7,39 7,39 7,38 7,38 7,38 7,38 7,39 7,39 7,39 7,37 7,38 7,38 7,38 7,37 7,36 7,38 7,38 7,37 7,38 7,37
0,01 0,01 0,01 0,01 0,01 0,01 0,01 0,01 0,01 0,02 0,02 0,03 0,03 0,02 0,01 0,02 0,04 0,05 0,04 0,02SD 0,02 0,02
Tabelle 76: 
Ableitung der ePTH (1-37)- Dosierung; pH-Werte im Vollblut am 2. Tag der Behandlung mit 5 µg/kg KM ePTH (Einzelwerte, MW ± SD) 
post inj. (h) 
Pferd (ID) -4 0 0,25 0,5 0,75 1 1,25 1,5 1,75 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 20 24
7,40 7,39 7,37 7,37 7,39 7,38 7,38 7,39 7,39 7,40 7,39 7,38 7,39 7,39 7,39 7,39 7,34 7,37 7,38 7,38 7,40 7,3811
12 7,40 7,37 7,40 7,38 7,39 7,39 7,41 7,41 7,40 7,42 7,39 7,40 7,42 7,40 7,36 7,39 7,37 7,40 7,39 7,39 7,40 7,42
18 7,39 7,34 7,35 7,35 1,35 7,37 7,37 7,38 7,38 7,38 7,34 7,37 7,38 7,36 7,38 7,37 7,38 7,38 7,41 7,38 7,36 7,35
7,35 7,36 7,37 7,36 7,36 7,36 7,36 7,37 7,38 7,37 7,35 7,35 7,35 7,34 7,35 7,37 7,37 7,37 7,3619 7,35 7,38 7,39
MW 7,38 7,37 7,37 7,37 5,87 7,38 7,38 7,39 7,39 7,39 7,37 7,37 7,38 7,37 7,37 7,38 7,36 7,38 7,39 7,38 7,39 7,39









Ableitung der ePTH (1-37)- Dosierung; pH-Werte im Vollblut von Pferd 23 bei der Behandlung mit 40 µg/kg KM ePTH (Einzelwerte, 
MW ± SD) 
post inj. (h) 
Pferd (ID) -4 0 0,25 0,5 0,75 1 1,25 1,5 1,75 2 








Ableitung der ePTH (1-37)- Dosierung; Fraktionelle Kalzium Exkretion bei der 
Behandlung mit Placebo (%, Einzelwerte, MW ± SD) 
a. 1. Behandlungstag     b.  2. Behandlungstag 
post inj. (h) post inj. (h) Pferd
(ID) 6 12 20 24
Pferd
(ID) 6 12 20 24
11 1,60 10,71 14,48 10,10 11 23,24 6,88 22,05 19,09
12 27,54 11,37 31,18 18,16 12 23,78 18,13 40,63 24,93
13 17,26 14,98 25,58 35,80 13 38,09 66,14 23,08 15,80
14 9,22 11,47 6,41 10,16 14 13,17 11,70 6,79 5,50
15 9,31 11,22 9,32 8,36 15 16,19 9,69 20,94 10,78
17 6,25 8,51 4,67 24,89 17 4,62 21,40 24,71
18 30,93 14,79 26,57 45,18 18 30,75 20,39 20,07
19 11,79 13,16 30,61 19 34,61 29,66
20 17,58 6,42 18,94 20 13,73 28,28 41,16
21 12,46 18,12 20,80 21 50,69
22 11,28 0,00 24,55 31,67 22 7,93 18,03 28,78
23 7,65 30,66 23 6,52 34,83 4,61
MW 13,57 12,62 19,37 23,04 MW 21,94 23,55 23,86 15,22
SD 8,56 7,32 9,46 13,64 SD 14,28 17,15 11,52 7,48
c. 3. Behandlungstag 
post inj. (h) 
Pferd (ID) 6 12 20 24
11 14,63 64,85 21,25
12 24,89 18,64 45,73 23,64
13 27,35 6,91 22,03 11,44
14 7,85 5,49 12,10 4,78
15 13,65 11,82 12,65 13,51
17 8,20 58,50 24,10 33,55
18 6,91 13,23 11,38 24,24
19 19,26 16,64
20 32,25 24,26 94,52
21 26,30 38,53
22 8,19 26,28 28,92 24,30
23 22,53 5,12 19,56
MW 17,67 20,64 32,14 21,04
SD 8,92 17,04 28,41 9,62
Anhang
Tabelle 81: 
Ableitung der ePTH (1-37)- Dosierung; Fraktionelle Kalzium Exkretion bei der 
Behandlung mit 0,5 µg/kg KM ePTH (%, Einzelwerte, MW ± SD) 
a. 1. Behandlungstag     b.  2. Behandlungstag 
post inj. (h) post inj. (h) Pferd
(ID) 6 12 20 24
Pferd
(ID) 6 12 20 24
13 4,23 5,15 7,96 13 6,51 119,1 21,08 8,57
15 4,01 12,21 27,12 15 7,88 15,71 16,86 21,92
14 2,88 5,73 4,42 14 13,02 11,91 20,89 18,26
MW 3,71 7,70 13,17 MW 9,14 48,90 19,61 16,25
SD 0,72 3,92 12,21 SD 3,43 60,80 2,38 6,90
c. 3. Behandlungstag 
post inj. (h) Pferd
(ID) 6 12 20 24
13 4,67 78,73 12,08
15 14,21 8,83 31,41 25,64
14 10,16 20,00 19,63 16,29
MW 9,68 35,85 21,04 20,96
SD 4,79 37,55 9,74 6,61
Anhang
Tabelle 82: 
Ableitung der ePTH (1-37)- Dosierung; Fraktionelle Kalzium Exkretion bei der 
Behandlung mit 1 µg/kg KM ePTH (%, Einzelwerte, MW ± SD) 
a. 1. Behandlungstag     b.  2. Behandlungstag 
post inj. (h) post inj. (h) Pferd
(ID) 6 12 20 24
Pferd
(ID) 6 12 20 24
20 0,06 0,05 28,84 20 8,36 14,69 29,74 24,21
22 3,67 0,53 7,33 18,54 22 15,76 10,34 36,18 12,85
23 15,82 28,42 2,91 23 8,19 16,84 29,88 17,04
17 5,09 6,14 20,21 10,37 17 10,14 10,95 58,53 14,79
MW 2,94 5,63 18,66 15,17 MW 10,61 13,20 38,58 17,22
SD 2,59 7,33 10,63 11,13 SD 3,54 3,09 13,63 4,97
c. 3. Behandlungstag 
post inj. (h) Pferd
(ID) 6 12 20 24
20 6,71 10,21 31,57 14,24
22 10,50 4,84 17,99 6,61
23 13,23 8,09 35,05 13,81
17 3,96 22,91 15,68 25,31
SD 4,09 7,92 9,66 7,72
MW 8,60 11,51 25,07 14,99
Anhang
Tabelle 83: 
Ableitung der ePTH (1-37)- Dosierung; Fraktionelle Kalzium Exkretion bei der 
Behandlung mit 5 µg/kg KM ePTH (%, Einzelwerte, MW ± SD) 
a. 1. Behandlungstag     b.  2. Behandlungstag 
post inj. (h) post inj. (h) Pferd
(ID) 6 12 20 24
Pferd
(ID) 6 12 20 24
11 7,25 0,14 16,46 36,30 11 6,36 9,14 39,85 121,20
12 4,12 12,06 12 6,82 14,53
18 1,69 0,67 0,81 1,32 18 1,88 1,34 10,16
19 2,55 1,99 19 2,25
MW 3,90 0,41 7,83 18,81 MW 4,33 5,24 27,19 65,68
SD 2,45 0,38 7,65 24,74 SD 2,62 5,52 17,90 78,52
c. 3. Behandlungstag 
post inj. (h) Pferd
(ID) 6 12 20 24
20 6,71 10,21 31,57 14,24
22 10,50 4,84 17,99 6,61
23 13,23 8,09 35,05 13,81
17 3,96 22,91 15,68 25,31
MW 8,60 11,51 25,07 14,99
SD 4,09 7,92 9,66 7,72
Tabelle 84: 
Ableitung der ePTH (1-37)- Dosierung; Fraktionelle Kalzium Exkretion von Pferd 21 
bei der Behandlung mit 10 µg/kg KM ePTH (%, Einzelwerte, MW ± SD) 
post inj. (h) 
Behandlungstag (d) 6 12 20 24
1 7,77 7,23 12,52
2 8,29 173,20 19,10 13,34
3 12,14 15,83 15,12 28,34
Anhang
Tabelle 85: 
Ableitung der ePTH (1-37)- Dosierung; Fraktionelle Phosphat Exkretion bei der 
Behandlung mit Placebo (%, Einzelwerte, MW ± SD) 
a. 1. Behandlungstag     b.  2. Behandlungstag 
post inj. (h) post inj. (h) Pferd
(ID) 6 12 20 24
Pferd
(ID) 6 12 20 24
11 0,083 0,098 0,065 0,231 11 0,093 0,028 0,041 0,120
12 0,000 0,139 0,117 0,056 12 0,084 0,118 0,084 0,067
13 0,320 0,141 0,081 0,075 13 0,166 0,180 0,187 0,072
14 0,087 0,070 0,101 0,098 14 0,053 0,074 0,000 0,067
15 0,105 0,134 0,095 0,108 15 0,000 0,037 0,011 0,020
17 0,181 0,210 0,130 0,055 17 0,120 0,034 0,038
18 0,219 0,055 0,150 0,047 18 0,076 0,036 0,099
19 0,196 0,154 0,146 19 0,121 0,155
20 0,297 0,000 0,453 20 0,105 0,153 0,122
21 0,096 0,087 0,036 21 0,196 0,341 0,096
22 0,378 0,387 0,197 0,364 22 0,040 0,307 0,046
23 0,143 0,105 23 0,029
MW 0,175 0,132 0,143 0,129 MW 0,090 0,131 0,080 0,069
SD 0,112 0,097 0,112 0,112 SD 0,056 0,115 0,059 0,035
c. 3. Behandlungstag 
post inj. (h) 
Pferd (ID) 6 12 20 24
11 0,088 0,208 0,156
12 0,175 0,134 0,135 0,094
13 0,158 0,159 0,083 0,060
14 0,015 0,033 0,047 0,011
15 0,015 0,067 0,007 0,115
17 0,051 0,000 0,004 0,104
18 0,079 0,109 0,113 0,185
19 0,073 0,042
20 0,350 0,168 0,273
21 0,300 0,304
22 0,237 0,092 0,212 0,014
23 0,084 0,030 0,167
MW 0,135 0,095 0,111 0,114
SD 0,110 0,059 0,094 0,087
Anhang
Tabelle 86: 
Ableitung der ePTH (1-37)- Dosierung; Fraktionelle Phosphat Exkretion bei der 
Behandlung mit 0,5 µg/kg KM ePTH (%, Einzelwerte, MW ± SD) 
a. 1. Behandlungstag     b.  2. Behandlungstag 
post inj. (h) post inj. (h) Pferd
(ID) 6 12 20 24
Pferd
(ID) 6 12 20 24
13 0,005 0,012 0,008 13 0,006 0,214 0,025 0,010
15 0,002 0,001 0,014 15 0,001 0,001 0,000 0,002
14 0,015 0,026 0,006 14 0,005 0,006 0,001 0,000
MW 0,007 0,013 0,009 MW 0,004 0,074 0,009 0,004
SD 0,007 0,013 0,004 SD 0,003 0,121 0,014 0,005
c. 3. Behandlungstag 
post inj. (h) Pferd
(ID) 6 12 20 24
13 0,007 0,042 0,014
15 0,001 0,005 0,001 0,001
14 0,002 0,018 0,000 0,003
MW 0,003 0,022 0,005 0,002
SD 0,003 0,019 0,008 0,002
Anhang
Tabelle 87: 
Ableitung der ePTH (1-37)- Dosierung; Fraktionelle Phosphat Exkretion bei der 
Behandlung mit 1 µg/kg KM ePTH (%, Einzelwerte, MW ± SD) 
a. 1. Behandlungstag     b.  2. Behandlungstag 
post inj. (h) post inj. (h) Pferd
(ID) 6 12 20 24
Pferd
(ID) 6 12 20 24
20 0,181 0,210 0,130 0,055 20 0,002 0,003 0,000 0,001
22 0,297 0,000 0,453 22 0,000 0,001 0,000 0,001
23 0,378 0,387 0,197 0,364 23 0,000 0,001 0,002 0,001
17 0,143 0,105 17 0,000 0,000
MW 0,250 0,175 0,260 0,209 MW 0,001 0,001 0,001 0,001
SD 0,108 0,165 0,170 0,218 SD 0,001 0,001 0,001 0,000
c. 3. Behandlungstag 
post inj. (h) Pferd
(ID) 6 12 20 24
20 0,002 0,001 0,001 0,002
22 0,002 0,001 0,002 0,001
23 0,001 0,002 0,001 0,001
17 0,002 0,000
SD 0,002 0,001 0,001 0,001
MW 0,000 0,000 0,000 0,000
Anhang
Tabelle 88: 
Ableitung der ePTH (1-37)- Dosierung; Fraktionelle Phosphat Exkretion bei der 
Behandlung mit 5 µg/kg KM ePTH (%, Einzelwerte, MW ± SD) 
a. 1. Behandlungstag     b.  2. Behandlungstag 
post inj. (h) post inj. (h) Pferd
(ID) 6 12 20 24
Pferd
(ID) 6 12 20 24
11 0,001 0,006 0,004 0,001 11 0,000 0,017 0,006 0,002
12 0,000 12 0,001 0,000
18 0,001 0,001 0,034 0,042 18 0,066 0,107 0,440
19 0,003 19
MW 0,001 0,004 0,014 0,021 MW 0,022 0,062 0,003 0,221
SD 0,000 0,003 0,018 0,029 SD 0,038 0,064 0,004 0,310
c. 3. Behandlungstag 
post inj. (h) Pferd
(ID) 6 12 20 24
20 0,000 0,030 0,022 0,032
22 0,001 0,008 0,002
23 0,577 0,040 0,037 0,011
17 0,001 0,192 0,134
MW 0,145 0,068 0,049 0,022
SD 0,288 0,084 0,059 0,015
Tabelle 89: 
Ableitung der ePTH (1-37)- Dosierung; Fraktionelle Phosphat Exkretion von Pferd 21 
bei der Behandlung mit 10 µg/kg KM ePTH (%, Einzelwerte, MW ± SD) 
post inj. (h) 
Behandlungstag (d) 6 12 20 24
1 0,002 0,001
2 0,001 0,030 0,004 0,009
3 0,013 0,189 0,208 0,235
Anhang
Tabelle 90: 
Ableitung der ePTH (1-37)- Dosierung; Ergebnisse der Futtermittelanalysen der 
Ballensilage (g/kg uS, TS (%), Einzelwerte, MW* ± SD#)
a. Rohnährstoffe 
TS Ra Rp  Rfe Rfa NfE
56,00 6,07 1,67 1,61 12,99 33,66
58,01 5,97 1,67 1,61 12,99 33,66
57,47 6,07 1,67 1,61 12,99 33,66
68,11 8,65 1,67 1,61 12,99 33,66
63,87 6,34 1,67 1,61 12,99 33,66
57,60 5,98 10,58 2,03 13,76 25,25
61,56 7,45 11,92 1,75 14,88 25,56
63,32 6,62 11,54 1,95 14,59 28,62
58,05 5,93 9,98 1,71 14,22 26,21
60,44* 6,56* 5,82* 1,72* 13,60* 30,44*





































Langfristige Effekte der intermittierenden ePTH (1-37)- Applikation; Konzentration 
von ionisiertem Kalzium im Vollblut 5 h nach der Applikation von Placebo (mmol/L, 
Einzelwerte, MW ± SD) 
Behandlungstag (d)
Pferd (ID) 0 30 60 90 120
12 1,60 1,48 1,55 1,62 1,62
13 1,73 1,57 1,63 1,67 1,68
14 1,66 1,60 1,58 1,69 1,70
15 1,53 1,50 1,56 1,67 1,65
18 1,71 1,55 1,68 1,64 1,76
22 1,75 1,54 1,68 1,64 1,71
MW 1,66 1,54 1,61 1,66 1,69
SD 0,08 0,04 0,06 0,03 0,05
Tabelle 93: 
Langfristige Effekte der intermittierenden ePTH (1-37)- Applikation; Konzentration 
von ionisiertem Kalzium im Vollblut unmittelbar vor der Applikation (0 h) von Placebo 
(mmol/L, Einzelwerte, MW ± SD) 
Behandlungstag (d)











Langfristige Effekte der intermittierenden ePTH (1-37)- Applikation; Konzentration 
von ionisiertem Kalzium im Vollblut 5 h nach der Applikation von 0,5 µg/kg KM ePTH 
(mmol/L, Einzelwerte, MW ± SD) 
Behandlungstag (d)
Pferd (ID) 0 30 60 90 120
11 1,51 1,57 1,76 1,77 1,92
17 1,64 1,81 2,10 1,79 2,11
19 1,65 1,77 1,97 1,92 2,02
20 1,70 1,70 1,80 1,87 1,91
21 1,70 1,87 1,94 1,94 1,95
23 1,66 1,61 1,85 1,88 1,90
MW 1,64 1,72 1,90 1,86 1,97
SD 0,07 0,12 0,13 0,07 0,08
Tabelle 95: 
Langfristige Effekte der intermittierenden ePTH (1-37)- Applikation; Konzentration 
von ionisiertem Kalzium im Vollblut unmittelbar vor der Applikation (0 h) von 0,5 
µg/kg KM ePTH (mmol/L, Einzelwerte, MW ± SD) 
Behandlungstag (d)











Langfristige Effekte der intermittierenden ePTH (1-37)- Applikation; Konzentration 
von Gesamtkalzium im Plasma 5 h nach der Applikation von Placebo (mmol/L, 
Einzelwerte, MW ± SD) 
Behandlungstag (d)
Pferd (ID) 0 30 60 90 120
12 2,91 2,94 2,97 3,10 3,11
13 3,09 3,09 3,13 3,05 3,20
14 3,05 3,12 3,07 3,21 3,17
15 2,79 2,95 2,93 3,10 3,12
3,10 2,96 3,10 3,1018 3,23
22 3,24 2,95 3,13 3,14 3,29
MW 3,03 3,00 3,06 3,12 3,19
SD 0,16 0,08 0,09 0,05 0,07
Tabelle 97: 
Langfristige Effekte der intermittierenden ePTH (1-37)- Applikation; Konzentration 
von Gesamtkalzium im Plasma unmittelbar vor der Applikation (0 h) von Placebo 
(mmol/L, Einzelwerte, MW ± SD) 
Behandlungstag (d)











Langfristige Effekte der intermittierenden ePTH (1-37)- Applikation; Konzentration 
von Gesamtkalzium im Plasma unmittelbar vor der Applikation (0 h) von 0,5 µg/kg 
KM ePTH (mmol/L, Einzelwerte, MW ± SD) 
Behandlungstag (d)
Pferd (ID) 0 30 60 90 120
11 2,80 3,10 3,49 3,28 3,59
17 3,09 3,74 3,95 3,37 3,83
19 2,90 3,34 3,72 3,32 3,59
20 3,17 3,24 3,37 3,46 3,38
21 3,13 3,45 3,66 3,54 3,50
23 2,97 3,06 3,47 3,45 3,78
MW 3,01 3,32 3,61 3,40 3,61
SD 0,14 0,25 0,21 0,10 0,17
Tabelle 99: 
Langfristige Effekte der intermittierenden ePTH (1-37)- Applikation; Konzentration 
von Gesamtkalzium im Plasma unmittelbar vor der Applikation (0 h) von 0,5 µg/kg 
KM ePTH (mmol/L, Einzelwerte, MW ± SD) 
Behandlungstag (d)











Langfristige Effekte der intermittierenden ePTH (1-37)- Applikation; Konzentration 
von anorganischem Phosphat im Plasma 5 h nach der Applikation von Placebo 
(mmol/L, Einzelwerte, MW ± SD) 
Behandlungstag (d)
Pferd (ID) 0 30 60 90 120
12 0,91 1,26 1,06 1,24 1,38
13 0,71 1,19 1,09 0,94 1,29
14 0,70 1,22 1,01 1,09 1,09
15 1,08 1,24 1,03 1,06 1,49
18 0,76 1,31 0,95 1,10 1,11
22 0,93 1,19 1,19 1,25 1,29
MW 0,85 1,24 1,06 1,11 1,28
SD 0,15 0,05 0,08 0,12 0,15
Tabelle 101: 
Langfristige Effekte der intermittierenden ePTH (1-37)- Applikation; Konzentration 
von anorganischem Phosphat im Plasma unmittelbar vor der Applikation (0 h) von 
Placebo (mmol/L, Einzelwerte, MW ± SD) 
Behandlungstag (d)











Langfristige Effekte der intermittierenden ePTH (1-37)- Applikation; Konzentration 
von anorganischem Phosphat im Plasma unmittelbar vor der Applikation (0 h) von 
0,5 µg/kg KM ePTH (mmol/L, Einzelwerte, MW ± SD) 
Behandlungstag (d)
Pferd (ID) 0 30 60 90 120
11 1,04 1,36 1,34 1,30 1,38
17 0,67 1,19 1,29 1,36 1,29
19 0,64 1,38 1,25 1,35 1,23
20 0,65 1,07 1,00 1,05 1,26
21 0,72 1,21 1,29 1,32 1,25
23 0,98 1,21 1,29 1,21 1,26
MW 0,78 1,24 1,24 1,27 1,28
SD 0,18 0,12 0,12 0,12 0,05
Tabelle 103: 
Langfristige Effekte der intermittierenden ePTH (1-37)- Applikation; Konzentration 
von anorganischem Phosphat im Plasma unmittelbar vor der Applikation (0 h) von 
0,5 µg/kg KM ePTH (mmol/L, Einzelwerte, MW ± SD) 
Behandlungstag (d) 











Langfristige Effekte der intermittierenden ePTH (1-37)- Applikation; Konzentration 
von PTHi im Serum 5 h nach der Applikation von Placebo (mmol/L, Einzelwerte, MW 
± SD) 
Behandlungstag (d)
Pferd (ID) 0 30 60 90 120
12 42,0 23,4 67,0 64,1 86,4
13 34,6 20,0 24,0 11,3 13,5
14 10,7 17,9 17,1 18,4 19,4
15 7,6 33,0 14,8 29,8 3,4
18 17,7 21,2 21,6 49,2 8,2
22 7,5 51,6 24,3 26,4 2,2
MW 20,01 27,86 28,13 33,18 22,20
SD 14,84 12,78 19,43 19,82 32,12
Tabelle 105: 
Langfristige Effekte der intermittierenden ePTH (1-37)- Applikation; Konzentration 
von PTHi im Serum 5 h nach der Applikation von 0,5 µg/kg KM ePTH (mmol/L, 
Einzelwerte, MW ± SD) 
Behandlungstag (d)
Pferd (ID) 0 30 60 90 120
11 27,6 18,6 35,6 34,6 38,2
17 24,9 7,3 18,5 32,9 14,4
19 24,1 56,3 27,4 34,1 12,0
20 18,7 6,8 6,7 36,3 19,4
21 31,2 16,4 26,5 8,0 6,3
23 17,0 20,1 27,2 24,1 8,8
MW 23,91 20,92 23,66 28,35 16,50
SD 5,33 18,26 9,92 10,84 11,56
Anhang
Tabelle 106: 
Langfristige Effekte der intermittierenden ePTH (1-37)- Applikation; pH-Werte im 
Vollblut 5 h nach der Applikation von Placebo (Einzelwerte, MW ± SD) 
Behandlungstag (d)
Pferd (ID) 0 30 60 90 120
12 7,42 7,44 7,38 7,42 7,43
13 7,42 7,41 7,41 7,39 7,39
14 7,41 7,38 7,39 7,40 7,39
15 7,40 7,40 7,37 7,39 7,37
18 7,40 7,40 7,38 7,41 7,40
22 7,41 7,40 7,39 7,41 7,40
MW 7,41 7,41 7,39 7,40 7,40
SD 0,01 0,02 0,01 0,01 0,02
Tabelle 107: 
Langfristige Effekte der intermittierenden ePTH (1-37)- Applikation; pH-Werte im 
Vollblut unmittelbar vor der Applikation (0 h) von Placebo (Einzelwerte, MW ± SD) 
Behandlungstag (d)











Langfristige Effekte der intermittierenden ePTH (1-37)- Applikation; pH-Werte im 
Vollblut 5 h nach der Applikation von 0,5 µg/kg KM ePTH (Einzelwerte, MW ± SD) 
Behandlungstag (d)
Pferd (ID) 0 30 60 90 120
11 7,42 7,44 7,38 7,39 7,37
17 7,44 7,40 7,40 7,40 7,40
19 7,42 7,40 7,38 7,42 7,40
20 7,42 7,42 7,39 7,43 7,42
21 7,40 7,40 7,39 7,43 7,42
23 7,45 7,42 7,42 7,43 7,42
MW 7,42 7,41 7,39 7,42 7,40
SD 0,02 0,02 0,02 0,02 0,02
Tabelle 109: 
Langfristige Effekte der intermittierenden ePTH (1-37)- Applikation; pH-Werte im 
Vollblut unmittelbar vor der Applikation (0 h) von 0,5 µg/kg KM ePTH (Einzelwerte, 
MW ± SD) 
Behandlungstag (d)











Langfristige Effekte der intermittierenden ePTH (1-37)- Applikation; Konzentration 
von Gesamtmagnesium im Plasma 5 h nach der Applikation von Placebo (mmol/L, 
Einzelwerte, MW ± SD) 
Behandlungstag (d)
Pferd (ID) 0 30 60 90 120
12 0,61 0,68 0,82 0,72 0,78
13 0,68 0,78 0,84 0,73 0,77
14 0,56 0,75 0,77 0,74 0,72
15 0,71 0,73 0,82 0,77 0,66
18 0,63 0,76 0,80 0,79 0,74
22 0,62 0,75 0,71 0,74 0,76
MW 0,64 0,74 0,79 0,75 0,74
SD 0,05 0,03 0,05 0,03 0,04
Tabelle 111: 
Langfristige Effekte der intermittierenden ePTH (1-37)- Applikation; Konzentration 
von Gesamtmagnesium im Plasma unmittelbar vor der Applikation (0 h) von Placebo 
(mmol/L, Einzelwerte, MW ± SD) 
Behandlungstag (d)











Langfristige Effekte der intermittierenden ePTH (1-37)- Applikation; Konzentration 
von Gesamtmagnesium im Plasma unmittelbar vor der Applikation (0 h) von 0,5 
µg/kg KM ePTH (mmol/L, Einzelwerte, MW ± SD) 
Behandlungstag (d)
Pferd (ID) 0 30 60 90 120
11 0,63 0,75 0,79 0,82 0,76
17 0,65 0,77 0,81 0,82 0,77
19 0,64 0,81 0,78 0,84 0,77
20 0,64 0,73 0,74 0,79 0,71
21 0,69 0,78 0,80 0,82 0,82
23 0,72 0,80 0,83 0,85 0,80
MW 0,66 0,77 0,79 0,82 0,77
SD 0,04 0,03 0,03 0,02 0,04
Tabelle 113: 
Langfristige Effekte der intermittierenden ePTH (1-37)- Applikation; Konzentration 
von Gesamtmagnesium im Plasma unmittelbar vor der Applikation (0 h) von 0,5 
µg/kg KM ePTH (mmol/L, Einzelwerte, MW ± SD) 
Behandlungstag (d)











Langfristige Effekte der intermittierenden ePTH (1-37)- Applikation; Fraktionelle 
Kalzium Exkretion bei der Behandlung mit Placebo (%, Einzelwerte, MW ± SD) 
Behandlungstag (d)
Pferd (ID) 0 30 60 90 120
12 1,24 0,54 0,20 1,46 2,91
13 1,45 0,49 1,35 1,45 2,05
14 2,84 0,21 0,39 9,74 1,05
15 1,45 0,47 0,54 0,79 1,77
18 1,96 0,71 1,24 0,35 3,61
22 1,17 0,25 0,35 0,58 1,01
MW 1,69 0,44 0,68 2,39 2,07
SD 0,63 0,19 0,49 3,62 1,03
Tabelle 115: 
Langfristige Effekte der intermittierenden ePTH (1-37)- Applikation; Fraktionelle 
Kalzium Exkretion bei der Behandlung mit 0,5 µg/kg KM ePTH (%, Einzelwerte, MW 
± SD) 
Behandlungstag (d)
Pferd (ID) 0 30 60 90 120
11 4,10 0,92 0,07 0,39 1,89
17 3,45 0,13 0,12 4,41 0,67
19 2,57 0,44 0,12 15,56 0,98
20 1,98 0,91 0,23 0,29 1,37
21 2,21 0,32 0,14 8,63 1,04
23 2,81 0,25 0,23 2,68 1,16
MW 2,85 0,49 0,15 5,32 1,19
SD 0,80 0,34 0,06 5,89 0,41
Anhang
Tabelle 116: 
Langfristige Effekte der intermittierenden ePTH (1-37)- Applikation; Fraktionelle 
Phosphat Exkretion bei der Behandlung mit Placebo (%, Einzelwerte, MW ± SD 
Behandlungstag (d)
Pferd (ID) 0 30 60 90 120
12 0,01 0,00




22 0,01 0,01 0,00
MW 0,01 0,01 0,01 0,01 0,01
SD 0,00 0,01 0,01 0,01
Tabelle 117: 
Langfristige Effekte der intermittierenden ePTH (1-37)- Applikation; Fraktionelle 
Phosphat Exkretion bei der Behandlung mit 0,5 µg/kg KM ePTH (%, Einzelwerte, 
MW ± SD 
Behandlungstag (d)
Pferd (ID) 0 30 60 90 120
11 0,05 0,00 0,01
17 0,02 0,00 0,01 0,00




MW 0,03 0,01 0,01 0,01
SD 0,02 0,02 0,00 0,01
Anhang
Tabelle 118: 
Langfristige Effekte der intermittierenden ePTH (1-37)- Applikation; Konzentration von ionisiertem Kalzium im Vollblut vor der 
viermonatigen Langzeitapplikation bei Behandlung mit Placebo (Einzelwerte Tag 3 des Dosisfindungsversuchs, mmol/L, MW ± SD) 
post inj. (h) Pferd
(ID) -4 0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 20 24
13 1,72 1,77 1,73 1,72 1,72 1,70 1,70 1,66 1,73 1,70 1,72 1,71 1,55 2,02 1,73 1,80
14 1,73 1,77 1,74 1,76 1,72 1,73 1,72 1,64 1,71 1,61 1,77 1,76 1,80 1,73 1,70 1,81
15 1,71 1,72 1,71 1,68 1,70 1,62 1,68 1,68 1,70 1,64 1,66 1,67 1,73 1,74 1,70 1,76
17 1,70 1,72 1,71 1,75 1,74 1,70 1,63 1,65 1,67 1,65 1,74 1,74 1,78 1,73 1,65 1,80
20 1,72 1,75 1,71 1,69 1,73 1,63 1,75 1,74 1,70 1,74 1,69 1,67 1,71 1,79 1,77 1,77
22 1,73 1,71 1,75 1,69 1,70 1,70 1,69 1,66 1,71 1,56 1,71 1,69 1,70 1,75 1,73 1,69
23 1,64 1,70 1,67 1,68 1,68 1,65 1,63 1,58 1,69 1,63 1,71 1,66 1,66 1,68 1,65 1,68
11 1,59 1,66 1,63 1,60 1,55 1,62 1,59 1,56 1,57 1,60 1,58 1,55 1,64 1,65 1,62 1,70
12 1,64 1,69 1,68 1,67 1,64 1,59 1,61 1,63 1,65 1,62 1,65 1,63 1,56 1,66 1,68 1,68
18 1,63 1,68 1,68 1,69 1,70 1,72 1,70 1,70 1,70 1,69 1,62 1,69 1,76 1,68 1,72 1,74
19 1,63 1,69 1,69 1,63 1,66 1,66 1,65 1,59 1,65 1,62 1,57 1,65 1,72 1,62 1,61 1,72
21 1,77 1,72 1,66 1,64 1,71 1,64 1,70 1,71 1,69 1,63 1,70 1,70 1,75 1,75 1,75 1,72
23 1,64 1,70 1,67 1,68 1,68 1,65 1,63 1,58 1,69 1,63 1,71 1,66 1,66 1,68 1,65 1,68
MW 1,68 1,71 1,69 1,68 1,69 1,66 1,67 1,64 1,68 1,64 1,68 1,68 1,69 1,73 1,69 1,73









Langfristige Effekte der intermittierenden ePTH (1-37)- Applikation; Konzentration von ionisiertem Kalzium im Vollblut vor der 
viermonatigen Langzeitapplikation bei Behandlung mit 0,5 µg/kg KM ePTH (Einzelwerte Tag 3 des Dosisfindungsversuchs, mmol/L, 
MW ± SD) 
post inj. (h) Pferd
(ID) -4 0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 20 24
13 1,66 1,69 1,74 1,80 1,81 1,84 1,83 1,81 1,73 1,70 1,53 1,66 1,69 1,67 1,66 1,71
14 1,57 1,62 1,75 1,79 1,94 1,96 1,96 1,87 1,97 1,92 1,70 1,73 1,56 1,62 1,64 1,64
15 1,62 1,63 1,86 1,86 1,93 2,01 1,92 1,99 1,93 1,87 1,88 1,78 1,76 1,73 1,66 1,67
MW 1,62 1,65 1,78 1,82 1,89 1,94 1,90 1,89 1,88 1,83 1,70 1,72 1,67 1,67 1,65 1,67
SD 0,05 0,04 0,07 0,04 0,07 0,09 0,07 0,09 0,13 0,12 0,18 0,06 0,10 0,06 0,01 0,04
Tabelle 121: 
Langfristige Effekte der intermittierenden ePTH (1-37)- Applikation; Konzentration von ionisiertem Kalzium im Vollblut nach der
viermonatigen Langzeitapplikation von 0,5 µg/kg KM ePTH (Einzelwerte, mmol/L, MW ± SD) 
post inj. (h) Pferd
(ID) -4 0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 20 24
11 1,61 1,59 1,70 1,73 1,84 1,86 1,87 1,88 1,89 1,85 1,77 1,74 1,62 1,65 1,60 1,62
17 1,57 1,75 1,83 1,93 1,91 1,91 1,90 2,02 1,99 1,82 1,78 1,72 1,81 1,72 1,69 1,70
19 1,64 1,69 1,68 1,79 1,89 1,86 1,88 1,94 1,95 1,78 1,83 1,80 1,76 1,73 1,63 1,74
20 1,52 1,64 1,63 1,78 1,82 1,80 1,83 1,77 1,84 1,68 1,72 1,71 1,64 1,68 1,67 1,66
21 1,59 1,65 1,67 1,78 1,77 1,78 1,88 1,82 1,85 1,81 1,81 1,80 1,65 1,67 1,64 1,57
23 1,54 1,65 1,69 1,75 1,65 1,69 1,78 1,76 1,80 1,80 1,82 1,77 1,68 1,71 1,61 1,60
MW 1,58 1,66 1,70 1,79 1,81 1,82 1,86 1,87 1,89 1,79 1,79 1,76 1,69 1,69 1,64 1,65









Langfristige Effekte der intermittierenden ePTH (1-37)- Applikation; Konzentration von Gesamtkalzium im Plasma nach der 
viermonatigen Langzeitapplikation von Placebo (Einzelwerte, mmol/L, MW ± SD) 
post inj. (h) Pferd
(ID) -4 0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 20 24
12 2,80 2,80 2,83 2,81 2,76 2,77 2,79 2,83 2,90 2,90 2,91 2,91 2,78 2,90 2,81 2,92
13 2,97 3,01 3,02 3,03 2,97 3,04 3,05 3,04 3,12 3,03 3,10 3,10 3,09 2,99 2,96 3,01
14 2,98 3,08 3,07 3,07 3,03 3,02 3,01 3,03 3,07 3,04 3,12 3,08 3,12 3,03 2,89 3,01
15 2,75 3,01 2,93 2,99 2,96 3,02 3,00 2,96 2,98 2,99 3,00 2,99 3,04 3,03 3,03 3,02
18 2,75 3,02 3,01 2,98 2,97 2,90 2,97 2,99 2,99 3,03 3,03 3,06 3,07 3,05 2,99 3,04
22 2,80 3,06 3,11 3,11 3,07 3,05 3,05 3,04 3,00 3,09 3,13 3,13 3,02 3,03 3,12 3,09
MW 2,84 3,00 3,00 3,00 2,96 2,97 2,98 2,98 3,01 3,01 3,05 3,05 3,02 3,01 2,97 3,02









Langfristige Effekte der intermittierenden ePTH (1-37)- Applikation; Konzentration von anorganischem Phosphat im Plasma vor der
viermonatigen Langzeitapplikation bei Behandlung mit Placebo (Einzelwerte Tag 3 des Dosisfindungsversuchs, mmol/L, MW ± SD) 
post inj. (h) Pferd
(ID) -4 0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 20 24
13 1,06 0,83 0,81 0,86 0,92 0,98 1,02 1,11 1,13 1,16 1,19 1,22 1,26 1,12 1,11 0,83
14 1,21 0,88 0,81 0,83 0,83 0,98 1,00 1,08 1,02 1,15 1,16 0,99 0,98 0,95 1,14 0,93
15 1,34 1,09 1,04 1,07 1,15 1,12 1,11 1,15 1,18 1,26 1,32 1,32 1,34 1,22 1,43 1,16
17 1,44 1,10 1,04 1,05 1,12 1,24 1,25 1,16 1,21 1,35 1,39 1,21 1,16 1,11 1,43 1,15
20 0,62 0,60 0,61 0,63 0,65 0,75 0,71 0,75 0,73 0,77 0,85 0,87 0,83 0,71 0,97 0,80
22 0,89 0,73 0,76 0,86 0,75 0,73 0,81 0,82 0,83 0,95 0,84 0,70 0,63 0,64 0,82 0,68
23 0,93 0,75 0,72 0,78 0,81 0,81 0,95 0,97 1,00 1,11 0,99 0,86 0,81 0,78 0,97 0,79
11 1,63 1,42 1,34 1,40 1,54 1,54 1,58 1,75 1,69 1,67 1,69 1,84 1,82 1,57 1,71 1,30
12 1,13 0,95 0,94 0,99 0,97 1,05 1,06 1,11 1,16 1,17 1,16 1,14 1,22 1,06 1,10 0,94
18 1,37 1,03 0,94 0,94 1,01 1,01 1,07 1,19 1,23 1,32 1,41 1,20 1,06 1,08 1,14 1,02
19 1,21 0,84 0,81 0,81 0,90 0,93 1,00 1,15 1,13 1,06 1,10 0,99 0,93 0,92 1,13 1,14
21 0,65 0,67 0,70 0,74 0,68 0,68 0,69 0,72 0,74 0,82 0,78 0,80 0,83 0,85 0,80 0,74
23 0,93 0,75 0,72 0,78 0,81 0,81 0,95 0,97 1,00 1,11 0,99 0,86 0,81 0,78 0,97 0,79
MW 1,11 0,90 0,86 0,90 0,93 0,97 1,02 1,07 1,08 1,15 1,14 1,08 1,05 0,98 1,13 0,94









Langfristige Effekte der intermittierenden ePTH (1-37)- Applikation; Konzentration von anorganischem Phosphat im Plasma vor der
viermonatigen Langzeitapplikation bei Behandlung mit 0,5 µg/kg KM ePTH (Einzelwerte Tag 3 des Dosisfindungsversuchs, mmol/L, 
MW ± SD) 
post inj. (h) Pferd
(ID) -4 0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 20 24
13 1,39 1,14 1,02 1,21 1,31 1,35 1,42 1,41 1,39 1,36 1,34 1,29 1,31 1,23 1,34 1,08
14 1,05 0,86 0,81 0,89 0,94 1,06 1,15 1,19 1,16 1,17 1,15 1,15 1,06 1,06 0,95 0,74
15 1,19 0,90 0,90 1,08 1,10 1,20 1,20 1,24 0,27 1,30 1,21 1,09 1,03 0,98 0,99 0,61
MW 1,21 0,97 0,91 1,06 1,12 1,20 1,26 1,28 0,94 1,28 1,23 1,18 1,13 1,09 1,09 0,81
SD 0,17 0,15 0,11 0,16 0,19 0,15 0,14 0,12 0,59 0,10 0,10 0,10 0,15 0,13 0,21 0,24
Tabelle 129: 
Langfristige Effekte der intermittierenden ePTH (1-37)- Applikation; Konzentration von anorganischem Phosphat im Plasma nach 
der viermonatigen Langzeitapplikation von 0,5 µg/kg KM ePTH (Einzelwerte, mmol/L, MW ± SD) 
post inj. (h) Pferd
(ID) -4 0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 20 24
11 1,28 0,94 0,94 1,14 1,17 1,22 1,22 1,17 1,11 1,32 1,17 1,12 2,94 2,95 2,82 2,84
17 1,31 0,99 1,05 1,18 1,37 1,48 1,48 1,47 1,41 1,50 1,35 1,34 1,21 1,22 1,24 0,93
19 1,31 1,07 1,12 1,29 1,37 1,45 1,46 1,53 1,48 1,50 1,39 1,43 1,38 1,29 1,30 0,97
20 1,09 0,94 0,98 0,96 1,00 0,98 0,98 1,07 1,04 1,12 1,02 0,99 1,01 0,84 1,09 1,00
21 1,09 1,00 0,98 1,01 1,06 1,10 1,09 1,18 1,19 1,27 1,07 1,09 1,10 1,15 1,21 1,02
23 1,01 0,95 0,96 1,07 1,34 1,36 1,38 1,37 1,38 1,38 1,26 1,12 1,07 1,03 1,09 0,66
MW 1,18 0,98 1,01 1,11 1,22 1,27 1,27 1,30 1,27 1,35 1,21 1,18 1,45 1,41 1,46 1,24








Langfristige Effekte der intermittierenden ePTH (1-37)- Applikation; BMD des 
Calcaneus bei der Behandlung mit a. oder b. (g/cm², Einzelwerte, MW ± SD) 
a. Placebo      b.  0,5 µg/kg KM ePTH 
Behandlungstag (d) Behandlungstag (d) 
Pferd (ID) 0* 120* Pferd (ID) 0* 120*
12 1,80 1,91 11 1,66 1,64
13 1,87 2,05 17 1,75 1,94
14 1,75 1,96 19 2,45 2,73
15 1,71 1,70 20 2,29 2,31
18 1,83 2,01 21 2,24 2,41
22 1,62 1,78 23 1,82 1,91
MW 1,76 1,90 MW 2,03 2,16
SD 0,09 0,14 SD 0,33 0,40
* unmittelbar vor bzw. nach dem Behandlungszeitraum von 120 Tagen. 
Tabelle 131: 
Langfristige Effekte der intermittierenden ePTH (1-37)- Applikation; BMD des 
Metacarpus bei der Behandlung mit a. oder b. (g/cm², Einzelwerte, MW ± SD) 
a. Placebo      b.  0,5 µg/kg KM ePTH 
Behandlungstag (d) Behandlungstag (d) 
Pferd (ID) 0* 120* Pferd (ID) 0* 120*
12 2,60 3,00 11 2,24 2,57
13 2,70 2,74 17 2,72 2,90
14 1,93 2,14 19 3,17 3,11
15 2,36 2,50 20 2,31 2,62
18 2,53 2,61 21 2,69 2,59
22 3,07 2,97 23 2,66 2,81
MW 2,53 2,66 MW 2,63 2,77
SD 0,38 0,32 SD 0,33 0,22
* unmittelbar vor bzw. nach dem Behandlungszeitraum von 120 Tagen. 
Anhang
Tabelle 132: 
Langfristige Effekte der intermittierenden ePTH (1-37)- Applikation; BMC des 
Calcanues bei der Behandlung mit a. oder b. (g/cm³, Einzelwerte, MW ± SD) 
a. Placebo      b.  0,5 µg/kg KM ePTH 
Behandlungstag (d) Behandlungstag (d) 
Pferd (ID) 0* 120* Pferd (ID) 0* 120*
12 13,83 12,96 11 12,24 11,34
13 13,22 14,28 17 12,77 13,02
14 11,76 13,10 19 17,85 19,35
15 13,05 12,03 20 14,04 13,56
18 13,55 13,79 21 17,29 15,38
22 10,19 13,10 23 12,08 12,49
MW 12,60 13,21 MW 14,38 14,19
SD 1,38 0,77 SD 2,57 2,86
* unmittelbar vor bzw. nach dem Behandlungszeitraum von 120 Tagen. 
Tabelle 133: 
Langfristige Effekte der intermittierenden ePTH (1-37)- Applikation; BMC des 
Metacarpus bei der Behandlung mit a. oder b. (g/cm³, Einzelwerte, MW ± SD) 
a. Placebo      b.  0,5 µg/kg KM ePTH 
Behandlungstag (d) Behandlungstag (d) 
Pferd (ID) 0* 120* Pferd (ID) 0* 120*
12 17,58 22,53 11 7,47 20,98
13 20,64 21,13 17 13,95 21,76
14 12,38 16,17 19 13,47 22,17
15 15,01 20,08 20 19,18 18,53
18 15,89 20,37 21 15,64 15,58
22 19,81 23,45 23 18,13 2,81
MW 16,89 20,62 MW 14,64 16,97
SD 3,10 2,53 SD 4,17 7,36
* unmittelbar vor bzw. nach dem Behandlungszeitraum von 120 Tagen. 
Anhang
Tabelle 134: 
Langfristige Effekte der intermittierenden ePTH (1-37)- Applikation; Ergebnisse der 
Futtermittelanalysen des Weideaufwuches (g/kg uS, TS (%), Einzelwerte, MW* ± 
SD#)
a. Rohnährstoffe 
TS Ra Rp Rfe Rfa NfE
23,70 2,04 4,44 0,77 4,42 12,03
26,47 2,05 3,20 0,55 5,74 14,93
30,11 2,55 4,94 0,80 7,79 14,03
33,61 3,19 5,96 1,17 8,46 14,82
17,01 2,09 5,14 0,73 3,11 5,94
34,41 3,12 3,89 0,64 9,79 16,96
26,18* 2,38* 4,74* 0,80* 5,90* 12,35*












Langfristige Effekte der intermittierenden ePTH (1-37)-Applikation; Ergebnisse der 
Futtermittelanalysen der Ballensilage (g/kg uS, TS (%), Einzelwerte) 
a. Rohnährstoffe 
TS Ra Rp Rfe Rfa NfE






Langfristige Effekte der intermittierenden ePTH (1-37)- Applikation; Körpergewichte 
(kg KM, Einzelwerte, MW ± SD) 
a. Placebo       
Behandlungstag (d)
Pferd (ID) 0 30 60 90 120
11 624 618 652 656 646
17 644 634 670 680 666
19 632 636 672 682 658
20 612 614 646 656 640
21 596 602 630 642 626
23 580 580 604 612 598
MW 615 614 646 655 639
SD 23,7 21,0 25,7 26,0 24,5
b.  0,5 µg/kg KM ePTH 
Behandlungstag (d)
Pferd (ID) 0 30 60 90 120
11 584 594 622 628 608
17 600 612 636 644 622
19 602 612 644 654 630
20 592 586 602 616 594
21 634 632 658 664 638
23 485 482 502 514 510
MW 583 586 611 620 600




Reaktionsfähigkeit auf eine induzierte Hypokalzämie nach Langzeitapplikation von ePTH (1-37) bei Pferden; Konzentration des 
ionisierten Kalziums im Vollblut nach dem Ende der Na EDTA- Infusion bei vorheriger Langzeitbehandlung mit Placebo (mmol/L, 
Einzelwerte, MW ± SD) 
a.
Zeit nach Infusionsende (min) Pferd
(ID) 0 10 20 30 40 50 60 70 80 90 100 110 120 130 140 150 160
12 0,57 0,70 0,70 0,76 0,77 0,79 0,79 0,77 0,80 0,82 0,82 0,82 0,84 0,87 0,89 0,94 0,96
13 0,93 1,12 0,96 0,99 0,99 1,00 1,01 1,02 1,04 1,02 1,02 1,06 1,11 1,15 1,19 1,23 1,26
14 0,69 0,75 0,78 0,82 0,84 0,85 0,86 0,88 0,92 0,92 0,96 0,99 0,98 1,01 1,07 1,11 1,18
15 0,47 0,55 0,60 0,62 0,64 0,66 0,68 0,72 0,75 0,79 0,81 0,86 0,90 0,93 1,06 0,97 0,97
18 0,51 0,61 0,67 0,71 0,73 0,74 0,79 0,82 0,86 0,91 0,95 1,00 1,02 1,03 1,05 1,08 1,13
22 0,92 0,85 0,88 0,90 0,99 1,01 1,02 1,03 1,05 1,09 1,10 1,12 1,13 1,14 1,13 1,12 1,15
MW 0,68 0,76 0,77 0,80 0,83 0,84 0,86 0,87 0,90 0,93 0,94 0,98 1,00 1,02 1,07 1,08 1,11
SD 0,20 0,20 0,14 0,13 0,14 0,14 0,13 0,13 0,12 0,11 0,11 0,12 0,11 0,11 0,10 0,11 0,12
b.
Zeit nach Infusionsende (min) Pferd
(ID) 170 180 190 200 210 220 230 240 270 300 330 360 390 420 450 480
12 0,99 1,02 1,08 1,11 1,14 1,18 1,17 1,17 1,15 1,15 1,15 1,23 1,28 1,32 1,33 1,33
13 1,29 1,29 1,24 1,32 1,37 1,38 1,36 1,38 1,34 1,35 1,33 1,39 1,38 1,35 1,38 1,44
14 1,21 1,24 1,26 1,27 1,31 1,31 1,31 1,33 1,32 1,34 1,39 1,43 1,45 1,44 1,44 1,47
15 0,99 1,00 0,98 0,98 0,99 1,06 1,09 1,10 1,16 1,15 1,16 1,21 1,28 1,31 1,24 1,25
18 1,12 1,14 1,18 1,16 1,17 1,26 1,20 1,23 1,28 1,33 1,35 1,35 1,47 1,54 1,52 1,60
22 1,16 1,14 1,15 1,16 1,17 1,14 1,17 1,22 1,32 1,33 1,36 1,36 1,35 1,35 1,38 1,37
MW 1,13 1,14 1,15 1,17 1,19 1,22 1,22 1,24 1,26 1,28 1,29 1,33 1,37 1,39 1,38 1,41









Reaktionsfähigkeit auf eine induzierte Hypokalzämie nach Langzeitapplikation von ePTH (1-37) bei Pferden; Konzentration des 
ionisierten Kalziums im Vollblut nach dem Ende der Na EDTA- Infusion bei vorheriger Langzeitbehandlung mit 0,5 µg/kg KM ePTH 
(mmol/L, Einzelwerte, MW ± SD) 
a.
Zeit nach Infusionsende (min) Pferd
(ID) 0 10 20 30 40 50 60 70 80 90 100 110 120 130 140 150 160
11 0,69 0,78 0,83 0,87 0,89 0,94 0,96 0,97 1,00 1,04 1,10 1,12 1,11 1,14 1,17 1,21 1,24
17 0,88 0,98 1,07 1,13 1,17 1,21 1,21 1,25 1,32 1,35 1,36 1,33 1,33 1,37 1,41 1,47 1,52
19 0,82 0,92 0,94 0,97 1,02 1,06 1,15 1,20 1,26 1,26 1,27 1,27 1,26 1,27 1,31 1,31 1,33
20 0,60 0,67 0,72 0,76 0,80 0,86 0,92 0,95 0,99 1,01 1,09 1,14 1,16 1,18 1,18 1,21 1,19
21 0,84 0,92 0,94 1,01 1,16 1,14 1,21 1,30 1,32 1,38 1,42 1,43 1,45 1,46 1,46 1,44 1,47
23 0,64 0,72 0,76 0,79 0,83 0,86 0,88 0,92 0,92 0,95 0,98 1,04 1,12 1,19 1,22 1,28 1,31
MW 0,75 0,83 0,88 0,92 0,98 1,01 1,06 1,10 1,14 1,17 1,20 1,22 1,24 1,27 1,29 1,32 1,34
SD 0,12 0,13 0,13 0,14 0,16 0,15 0,15 0,17 0,18 0,19 0,17 0,15 0,13 0,12 0,12 0,11 0,13
b.
Zeit nach Infusionsende (min) Pferd
(ID) 170 180 190 200 210 220 230 240 270 300 330 360 390 420 450 480
11 1,29 1,32 1,35 1,39 1,39 1,41 1,41 1,44 1,51 1,45 1,43 1,54 1,56 1,56 1,54 1,52
17 1,53 1,50 1,53 1,49 1,59 1,45 1,53 1,58 1,63 1,65 1,64 1,63 1,62 1,60 1,56 1,56
19 1,36 1,35 1,35 1,36 1,37 1,42 1,47 1,50 1,47 1,55 1,57 1,58 1,56 1,63 1,61 1,65
20 1,20 1,17 1,18 1,23 1,21 1,24 1,29 1,35 1,41 1,44 1,42 1,43 1,40 1,34 1,44 1,51
21 1,50 1,48 1,46 1,48 1,45 1,52 1,50 1,47 1,48 1,47 1,46 1,52 1,53 1,51 1,51 1,52
23 1,35 1,38 1,36 1,40 1,40 1,42 1,37 1,37 1,49 1,49 1,48 1,50 1,48 1,46 1,40 1,38
MW 1,37 1,37 1,37 1,39 1,40 1,41 1,43 1,45 1,50 1,51 1,50 1,53 1,53 1,52 1,51 1,52









Reaktionsfähigkeit auf eine induzierte Hypokalzämie nach Langzeitapplikation von ePTH (1-37) bei Pferden; Konzentration des 
Gesamtkalziums im Plasma nach dem Ende der Na EDTA- Infusion bei vorheriger Langzeitbehandlung mit Placebo (mmol/L, 
Einzelwerte, MW ± SD) 
a.
Zeit nach Infusionsende (min) Pferd
(ID) 0 10 20 30 40 50 60 70 80 90 100 110 120 130 140 150 160
12 1,15 1,33 1,38 1,46 1,51 1,51 1,54 1,52 1,52 1,58 1,63 1,61 1,65 1,67 1,73 1,81 1,85
13 1,72 1,74 1,82 1,82 1,82 1,84 1,88 1,87 1,53 1,85 1,87 1,93 1,93 2,06 2,13 2,24 2,19
14 1,26 1,42 1,49 1,56 1,63 1,65 1,67 1,69 1,76 1,80 1,80 1,90 1,90 1,98 2,05 2,15 2,21
15 0,96 1,09 1,15 1,20 1,27 1,31 1,32 1,41 1,50 1,56 1,64 1,70 1,82 1,84 1,88 1,89 1,92
18 0,95 1,16 1,26 1,34 1,41 1,45 1,52 1,57 1,66 1,72 1,83 1,92 1,94 1,99 2,03 2,06 2,10
22 1,77 1,67 1,74 1,78 1,92 1,95 1,95 1,97 2,01 2,04 2,08 2,09 2,09 2,12 2,08 2,09 2,16
MW 1,30 1,40 1,47 1,53 1,59 1,62 1,65 1,67 1,66 1,76 1,81 1,86 1,89 1,94 1,98 2,04 2,07
SD 0,36 0,26 0,26 0,24 0,25 0,24 0,24 0,21 0,20 0,18 0,17 0,17 0,15 0,16 0,15 0,16 0,15
b.
Zeit nach Infusionsende (min) Pferd
(ID) 170 180 190 200 210 220 230 240 270 300 330 360 390 420 450 480
12 1,91 1,94 2,05 2,07 2,08 2,13 2,16 2,13 2,11 2,15 2,09 2,25 2,39 2,45 2,42 2,43
13 2,28 2,08 2,24 2,22 2,35 2,38 2,27 2,47 2,29 2,43 2,41 2,48 2,45 2,35 2,43 2,58
14 2,28 2,33 2,34 2,40 2,43 2,44 2,44 2,48 2,46 2,46 2,57 2,57 2,60 2,57 2,62 2,63
15 1,91 1,92 1,88 1,86 1,92 2,03 2,01 2,13 2,16 2,19 2,20 2,24 2,38 2,40 2,36 2,32
18 2,12 2,16 2,16 2,16 2,18 2,19 2,20 2,24 2,35 2,48 2,54 2,50 2,61 2,71 2,75 2,82
22 2,19 2,15 2,17 2,20 2,20 2,22 2,20 2,27 2,45 2,42 2,50 2,49 2,48 2,50 2,45 2,45
MW 2,12 2,10 2,14 2,15 2,19 2,23 2,21 2,29 2,30 2,36 2,39 2,42 2,49 2,50 2,51 2,54









Reaktionsfähigkeit auf eine induzierte Hypokalzämie nach Langzeitapplikation von ePTH (1-37) bei Pferden; Konzentration des 
Gesamtkalziums im Plasma nach dem Ende der Na EDTA- Infusion bei vorheriger Langzeitbehandlung mit 0,5 µg/kg KM ePTH 
(mmol/L, Einzelwerte, MW ± SD) 
a.
Zeit nach Infusionsende (min) Pferd
(ID) 0 10 20 30 40 50 60 70 80 90 100 110 120 130 140 150 160
11 1,32 1,53 1,60 1,66 1,71 1,76 1,81 1,82 1,86 1,93 2,04 2,08 2,08 2,13 2,15 2,27 2,27
17 1,75 1,94 2,11 2,21 2,28 2,29 2,38 2,41 2,52 2,59 2,59 2,58 2,58 2,56 2,65 2,80 2,78
19 1,52 1,67 1,74 1,80 1,90 1,94 2,11 1,91 2,25 2,28 2,27 2,27 2,28 2,30 2,37 2,33 2,39
20 1,14 1,30 1,41 1,48 1,59 1,68 1,84 1,85 1,93 2,03 2,09 2,18 2,23 2,19 2,22 2,26 2,26
21 1,61 1,74 1,84 1,92 2,17 2,18 2,27 2,42 2,51 2,55 2,60 2,63 2,62 2,65 2,66 2,65 2,62
23 1,00 1,13 1,19 1,26 1,33 1,36 1,44 1,46 1,46 1,48 1,58 1,69 1,78 1,82 1,94 1,99 1,97
MW 1,39 1,55 1,65 1,72 1,83 1,87 1,98 1,98 2,09 2,14 2,20 2,24 2,26 2,28 2,33 2,38 2,38
SD 0,29 0,30 0,32 0,33 0,36 0,34 0,35 0,37 0,42 0,42 0,38 0,35 0,31 0,30 0,29 0,29 0,29
b.
Zeit nach Infusionsende (min) Pferd
(ID) 170 180 190 200 210 220 230 240 270 300 330 360 390 420 450 480
11 2,40 2,40 2,49 2,49 2,54 2,57 2,58 2,58 2,69 2,64 2,55 2,66 2,73 2,73 2,69 2,69
17 2,83 2,78 2,78 2,78 2,77 2,79 2,86 2,89 2,97 3,04 3,02 2,98 2,97 2,84 2,87 2,91
19 2,45 2,42 2,43 2,45 2,45 2,59 2,63 2,66 2,64 2,75 2,75 2,76 2,73 2,84 2,73 2,80
20 2,20 2,19 2,20 2,28 2,31 2,32 2,35 2,50 2,57 2,59 2,58 2,60 2,45 2,46 2,63 2,62
21 2,67 2,66 2,63 2,64 2,62 2,65 2,61 2,63 2,64 2,67 2,66 2,78 2,75 2,65 2,72 2,70
23 1,98 2,10 2,04 2,02 2,07 2,04 2,04 2,05 2,21 2,59 2,46 2,55 2,57 2,50 2,44 2,43
MW 2,42 2,43 2,43 2,44 2,46 2,49 2,51 2,55 2,62 2,71 2,67 2,72 2,70 2,67 2,68 2,69









Reaktionsfähigkeit auf eine induzierte Hypokalzämie nach Langzeitapplikation von ePTH (1-37) bei Pferden; Konzentration des 
anorganischen Phosphats im Plasma nach dem Ende der Na EDTA- Infusion bei vorheriger Langzeitbehandlung mit Placebo 
(mmol/L, Einzelwerte, MW ± SD) 
a.
Zeit nach Infusionsende (min) Pferd
(ID) 0 10 20 30 40 50 60 70 80 90 100 110 120 130 140 150 160
12 0,92 0,88 0,94 0,95 0,97 1,01 0,98 1,03 1,02 1,05 1,05 1,14 1,10 1,10 1,09 1,03 0,98
13 0,98 1,02 1,07 1,01 1,06 1,03 1,04 1,08 0,92 1,09 1,14 1,10 1,01 1,00 1,00 1,04 0,95
14 0,73 0,76 0,76 0,76 0,85 0,86 0,85 0,84 0,89 0,90 0,89 0,91 0,95 0,92 0,82 0,87 0,85
15 1,13 1,19 1,17 1,21 1,21 1,26 1,27 1,32 1,28 1,36 1,32 1,34 1,29 1,22 1,21 1,16 1,08
18 0,80 0,79 0,85 0,85 0,86 0,91 0,94 0,99 1,02 1,01 0,94 0,85 0,87 0,82 0,82 0,82 0,80
22 1,04 1,02 1,06 1,07 1,09 1,12 1,11 1,20 1,19 1,19 1,19 1,18 1,18 1,18 1,15 1,14 1,12
MW 0,93 0,94 0,98 0,98 1,01 1,03 1,03 1,08 1,05 1,10 1,09 1,09 1,07 1,04 1,02 1,01 0,96
SD 0,15 0,16 0,15 0,16 0,14 0,14 0,15 0,17 0,15 0,16 0,16 0,18 0,15 0,15 0,17 0,14 0,13
b.
Zeit nach Infusionsende (min) Pferd
(ID) 170 180 190 200 210 220 230 240 270 300 330 360 390 420 450 480
12 0,97 0,88 0,82 0,76 0,78 0,75 0,73 0,72 0,76 0,72 0,72 0,77 0,75 0,85 0,85 0,86
13 0,97 0,82 0,89 0,80 0,81 0,85 0,86 0,93 0,95 1,03 1,05 1,09 1,12 1,13 1,12 1,14
14 0,87 0,85 0,81 0,82 0,78 0,80 0,77 0,83 0,86 0,82 0,88 0,81 0,89 0,99 0,94 0,93
15 1,06 1,00 0,97 0,91 0,92 0,88 0,86 0,89 0,87 0,87 0,93 0,88 0,87 0,92 0,80 0,80
18 0,85 0,80 0,85 0,84 0,83 0,81 0,84 0,85 0,87 0,92 1,03 1,00 0,95 0,94 0,99 0,96
22 1,10 1,10 1,13 1,11 1,12 1,17 1,13 1,05 1,04 1,07 1,08 1,02 1,06 1,07 1,09 1,14
MW 0,97 0,91 0,91 0,87 0,87 0,88 0,87 0,88 0,89 0,91 0,95 0,93 0,94 0,98 0,97 0,97









Reaktionsfähigkeit auf eine induzierte Hypokalzämie nach Langzeitapplikation von ePTH (1-37) bei Pferden; Konzentration des 
anorganischen Phosphats im Plasma nach dem Ende der Na EDTA- Infusion bei vorheriger Langzeitbehandlung mit 0,5 µg/kg KM 
ePTH (mmol/L, Einzelwerte, MW ± SD) 
a.
Zeit nach Infusionsende (min) Pferd
(ID) 0 10 20 30 40 50 60 70 80 90 100 110 120 130 140 150 160
11 0,77 0,84 0,79 0,75 0,80 0,76 0,82 1,23 0,81 0,69 0,71 0,70 0,71 0,71 0,71 0,72 0,69
17 0,98 1,04 1,04 1,07 1,06 1,13 1,14 1,10 1,10 1,05 1,13 1,15 1,13 1,13 1,13 1,15 1,20
19 0,89 0,91 0,95 0,96 0,98 0,95 0,93 0,93 0,93 0,95 0,95 0,97 0,96 1,01 1,05 1,08 1,08
20 1,05 1,12 1,17 1,20 1,23 1,25 1,27 1,30 1,33 1,30 1,25 1,23 1,19 1,14 1,11 1,05 1,02
21 0,83 0,89 0,90 0,92 0,93 0,93 0,91 0,87 0,86 0,86 0,89 0,88 0,88 0,89 0,93 0,91 0,94
23 0,89 0,93 0,95 0,98 1,04 1,03 1,09 1,05 1,11 1,11 1,12 1,03 1,01 0,94 0,98 0,91 0,92
MW 0,90 0,96 0,97 0,98 1,01 1,01 1,03 1,08 1,02 0,99 1,01 0,99 0,98 0,97 0,99 0,97 0,98
SD 0,10 0,10 0,13 0,15 0,14 0,17 0,17 0,17 0,19 0,21 0,20 0,19 0,17 0,16 0,15 0,16 0,17
b.
Zeit nach Infusionsende (min) Pferd
(ID) 170 180 190 200 210 220 230 240 270 300 330 360 390 420 450 480
11 0,73 0,75 0,75 0,79 0,83 0,84 0,89 0,90 0,95 1,12 1,16 1,10 1,08 1,08 1,10 1,15
17 1,18 1,21 1,23 1,23 1,27 1,27 1,25 1,18 1,23 1,18 1,22 1,20 1,21 1,30 1,33 1,35
19 1,09 1,06 1,10 1,15 1,08 1,09 1,08 1,09 1,08 1,06 1,09 1,06 1,06 1,02 1,03 1,07
20 0,99 1,04 0,99 0,97 0,97 0,89 0,89 0,86 0,92 0,88 1,01 1,09 1,20 1,25 1,11 1,07
21 0,94 0,96 0,95 0,97 0,99 1,02 1,01 1,00 1,05 1,10 1,10 1,08 1,11 1,12 1,16 1,15
23 0,89 0,90 0,99 0,89 0,94 0,92 1,00 0,98 0,97 1,08 1,02 1,13 1,15 1,23 1,25 1,28
MW 0,97 0,99 1,00 1,00 1,01 1,01 1,02 1,00 1,03 1,07 1,10 1,11 1,14 1,17 1,16 1,18









Reaktionsfähigkeit auf eine induzierte Hypokalzämie nach Langzeitapplikation von ePTH (1-37) bei Pferden; Konzentration des 
PTH im Serum nach dem Ende der Na EDTA- Infusion bei vorheriger Langzeitbehandlung mit Placebo (mmol/L, Einzelwerte, MW 
± SD) 
a.
Zeit nach Infusionsende (min) Pferd
(ID) 0 10 20 30 40 50 60 70 80 90 100 110 120 130 140 150 160
12 119,4 138,9 193,6 203,7 226,9 231,5 179,7 121,6 219,0 198,3 103,1 79,9 121,2 66,9 70,2 114,4 80,6 
13 107,6 129,2 100,1 52,0 252,0 82,0 58,5 57,4 120,7 33,8 78,8 66,0 173,3 54,5 495,6 126,7 117,1 
14 112,8 127,0 128,7 151,7 92,3 140,8 124,3 136,9 237,3 254,3 82,9 100,6 129,8 111,1 120,5 172,9 220,2 
15 82,2 84,5 80,5 107,9 168,1 184,7 137,3 207,9 140,1 159,2 89,1 225,9 153,6 164,7 140,7 107,9 67,3 
18 304,5 131,9 113,3 326,0 381,0 374,4 238,8 328,3 288,3 287,7 83,5 111,3 156,8 450,3 364,6 442,2 483,9 
22 29,7 19,0 34,2 31,4 112,1 98,8 106,5 56,6 72,7 29,7 39,2 52,1 123,1 30,8 34,2 43,2 16,2
MW 126,0 105,1 108,4 145,5 205,4 185,4 140,9 151,4 179,7 160,5 79,5 106,0 143,0 146,4 204,3 167,9 164,2 
SD 93,4 46,4 53,0 108,8 106,2 107,7 62,2 103,3 81,4 109,2 21,4 62,6 21,3 156,2 183,6 140,7 170,8 
b.
Zeit nach Infusionsende (min) Pferd
(ID) 170 180 190 200 210 220 230 240 270 300 330 360 390 420 450 480
12 94,5 100,0 63,9 53,4 60,3 62,6 59,4 70,6 110,8 70,7 53,9 41,6 61,9 77,7 71,7 98,7
13 47,8 71,3 34,9 38,1 76,6 38,6 46,7 48,8 86,3 95,7 100,1 100,1 191,6 58,5 59,5 70,2
14 198,8 118,3 138,6 119,9 130,3 124,3 125,4 108,3 163,8 102,8 94,0 104,5 130,9 110,0 69,5 54,7
15 98,8 143,5 99,3 118,1 63,3 124,9 82,2 78,2 111,8 106,2 100,5 113,0 118,7 127,7 86,8 86,3
18 343,7 362,4 108,9 278,7 225,3 293,8 234,9 420,1 250,7 230,4 132,4 136,5 95,1 196,8 59,8 44,5
22 52,7 31,4 27,5 25,8 34,8 26,3 22,4 66,6 61,6 94,9 36,4 55,4 59,3 40,4 43,7 49,9
MW 139,4 137,8 78,8 105,7 98,4 111,8 95,2 132,1 130,8 116,8 86,2 91,9 109,6 101,8 65,2 67,4









Reaktionsfähigkeit auf eine induzierte Hypokalzämie nach Langzeitapplikation von ePTH (1-37) bei Pferden; Konzentration des 
PTH im Serum nach dem Ende der Na EDTA- Infusion bei vorheriger Langzeitbehandlung mit 0,5 µg/kg KM ePTH (mmol/L, 
Einzelwerte, MW ± SD) 
a.
Zeit nach Infusionsende (min) Pferd
(ID) 0 10 20 30 40 50 60 70 80 90 100 110 120 130 140 150 160
11 136,2 201,5 81,9 81,8 85,9 88,9 137,3 102,3 139,9 93,1 70,5 97,4 83,1 80,4 80,8 88,0 82,8
17 147,8 170,3 136,6 107,3 189,7 148,1 170,8 191,3 116,4 148,0 108,9 197,0 156,8 163,9 289,0 177,6 101,7 
19 73,6 54,9 75,9 59,2 51,8 70,9 63,6 77,2 43,0 55,3 49,3 66,4 41,3 90,5 96,0 55,7 83,0
20 75,0 80,3 72,7 123,2 200,0 245,6 129,6 171,5 222,7 216,4 134,8 158,4 91,9 78,5 119,2 87,3 63,3
21 56,5 87,0 93,4 114,4 143,8 69,0 115,6 85,4 108,1 92,4 91,8 100,0 89,5 101,1 64,9 73,7 59,1
23 46,9 59,7 72,5 62,5 80,2 73,0 93,6 158,5 119,0 164,0 70,3 80,8 133,8 91,3 96,3 61,9 47,4
MW 89,3 108,9 88,8 91,4 125,2 115,9 118,4 131,0 124,8 128,2 87,6 116,7 99,4 101,0 124,4 90,7 72,9
SD 42,3 61,6 24,7 27,4 61,7 70,2 37,0 48,7 58,1 58,8 30,9 50,3 40,7 31,9 82,7 44,5 19,8
b.
Zeit nach Infusionsende (min) Pferd
(ID) 170 180 190 200 210 220 230 240 270 300 330 360 390 420 450 480
11 72,6 79,3 66,2 93,0 65,1 56,8 67,6 52,5 31,9 50,6 48,5 24,9 22,0 29,5 36,6 38,3
17 178,2 191,4 152,5 114,5 103,4 97,5 53,5 35,3 98,1 54,6 36,1 40,5 68,5 157,0 39,4 42,3
19 65,5 19,2 53,7 58,9 108,9 129,1 114,9 61,3 66,3 81,8 65,0 44,8 42,7 58,8 50,2 57,2
20 63,3 74,4 72,1 138,1 123,3 90,8 109,4 95,0 93,3 77,2 173,2 76,1 142,2 85,3 93,3 104,2
21 93,6 67,9 95,7 124,5 108,4 117,3 117,3 76,7 61,0 65,0 98,4 106,7 130,6 96,2 91,7 74,5
23 95,2 75,8 40,1 103,5 70,3 63,1 41,3 35,8 34,6 39,7 31,3 27,9 85,8 119,5 62,0 68,6
MW 94,7 84,7 80,1 105,4 96,6 92,4 84,0 59,4 64,2 61,5 75,4 53,5 82,0 91,0 62,2 64,2









Reaktionsfähigkeit auf eine induzierte Hypokalzämie nach Langzeitapplikation von ePTH (1-37) bei Pferden; Konzentration des 
Gesamtmagnesiums im Plasma nach dem Ende der Na EDTA- Infusion bei vorheriger Langzeitbehandlung mit Placebo (mmol/L, 
Einzelwerte, MW ± SD) 
a.
Zeit nach Infusionsende (min) Pferd
(ID) 0 10 20 30 40 50 60 70 80 90 100 110 120 130 140 150 160
12 0,30 0,32 0,34 0,37 0,37 0,39 0,39 0,42 0,46 0,49 0,52 0,52 0,52 0,55 0,58 0,61 0,63
13 0,38 0,42 0,47 0,49 0,52 0,54 0,57 0,58 0,49 0,60 0,60 0,62 0,61 0,67 0,68 0,73 0,71
14 0,29 0,37 0,39 0,43 0,46 0,50 0,54 0,55 0,58 0,61 0,63 0,67 0,70 0,72 0,73 0,76 0,76
15 0,19 0,23 0,26 0,30 0,31 0,34 0,36 0,38 0,41 0,45 0,47 0,50 0,57 0,57 0,56 0,60 0,60
18 0,18 0,21 0,27 0,28 0,31 0,34 0,36 0,39 0,42 0,45 0,48 0,52 0,57 0,60 0,61 0,64 0,65
22 0,33 0,31 0,36 0,39 0,44 0,47 0,50 0,53 0,55 0,59 0,62 0,64 0,65 0,67 0,67 0,69 0,68
MW 0,28 0,31 0,35 0,38 0,40 0,43 0,45 0,48 0,49 0,53 0,55 0,58 0,60 0,63 0,64 0,67 0,67
SD 0,08 0,08 0,08 0,08 0,09 0,09 0,09 0,09 0,07 0,08 0,07 0,07 0,06 0,07 0,07 0,07 0,06
b.
Zeit nach Infusionsende (min) Pferd
(ID) 170 180 190 200 210 220 230 240 270 300 330 360 390 420 450 480
12 0,67 0,69 0,73 0,75 0,80 0,79 0,80 0,78 0,89 0,81 0,80 0,90 0,93 0,95 0,94 0,92
13 0,75 0,68 0,78 0,73 0,78 0,80 0,77 0,83 0,80 0,83 0,81 0,82 0,83 0,79 0,78 0,82
14 0,79 0,81 0,82 0,82 0,82 0,84 0,84 0,84 0,87 0,86 0,89 0,88 0,89 0,88 0,87 0,87
15 0,62 0,61 0,62 0,61 0,66 0,68 0,70 0,74 0,77 0,78 0,79 0,83 0,90 0,91 0,88 0,88
18 0,69 0,69 0,69 0,70 0,71 0,72 0,73 0,73 0,77 0,81 0,84 0,85 0,90 0,89 0,89 0,89
22 0,70 0,71 0,73 0,75 0,77 0,80 0,81 0,87 0,96 0,94 0,96 0,94 0,92 0,94 0,90 0,88
MW 0,70 0,70 0,73 0,73 0,76 0,77 0,78 0,80 0,84 0,84 0,85 0,87 0,90 0,89 0,88 0,88









Reaktionsfähigkeit auf eine induzierte Hypokalzämie nach Langzeitapplikation von ePTH (1-37) bei Pferden; Konzentration des 
Gesamtmagnesiums im Plasma nach dem Ende der Na EDTA-Infusion bei vorheriger Langzeitbehandlung mit 0,5 µg/kg KM ePTH 
(mmol/L, Einzelwerte, MW ± SD) 
a.
Zeit nach Infusionsende (min) Pferd
(ID) 0 10 20 30 40 50 60 70 80 90 100 110 120 130 140 150 160
11 0,24 0,32 0,36 0,42 0,45 0,47 0,50 0,53 0,57 0,58 0,62 0,65 0,69 0,69 0,72 0,76 0,78
17 0,29 0,35 0,42 0,47 0,51 0,56 0,58 0,59 0,63 0,67 0,71 0,72 0,74 0,74 0,77 0,81 0,83
19 0,33 0,40 0,45 0,49 0,53 0,57 0,62 0,65 0,68 0,70 0,71 0,73 0,73 0,74 0,74 0,76 0,77
20 0,20 0,25 0,28 0,32 0,34 0,36 0,42 0,46 0,49 0,52 0,55 0,59 0,61 0,62 0,64 0,64 0,66
21 0,24 0,27 0,31 0,34 0,42 0,46 0,49 0,54 0,57 0,60 0,63 0,64 0,64 0,66 0,68 0,67 0,68
23 0,21 0,27 0,29 0,33 0,35 0,39 0,42 0,43 0,45 0,47 0,51 0,56 0,60 0,63 0,70 0,70 0,74
MW 0,25 0,31 0,35 0,40 0,43 0,47 0,51 0,53 0,57 0,59 0,62 0,65 0,67 0,68 0,71 0,72 0,74
SD 0,05 0,06 0,07 0,08 0,08 0,09 0,08 0,08 0,09 0,09 0,08 0,07 0,06 0,05 0,05 0,06 0,06
b.
Zeit nach Infusionsende (min) Pferd
(ID) 170 180 190 200 210 220 230 240 270 300 330 360 390 420 450 480
11 0,80 0,82 0,83 0,83 0,85 0,85 0,85 0,84 0,85 0,83 0,83 0,86 0,83 0,79 0,77 0,75
17 0,84 0,83 0,81 0,81 0,83 0,85 0,86 0,86 0,87 0,84 0,83 0,79 0,78 0,77 0,77 0,76
19 0,79 0,78 0,79 0,78 0,79 0,82 0,83 0,84 0,83 0,83 0,81 0,81 0,79 0,78 0,62 0,75
20 0,65 0,66 0,68 0,71 0,73 0,76 0,78 0,81 0,83 0,88 1,01 1,09 1,20 1,25 1,11 1,07
21 0,69 0,69 0,69 0,69 0,70 0,70 0,71 0,70 0,70 0,71 0,70 0,75 0,75 0,75 0,75 0,76
23 0,74 0,74 0,75 0,74 0,74 0,74 0,73 0,73 0,76 0,74 0,69 0,71 0,72 0,70 0,68 0,69
MW 0,75 0,75 0,76 0,76 0,77 0,79 0,79 0,80 0,81 0,81 0,81 0,84 0,85 0,84 0,78 0,80









Reaktionsfähigkeit auf eine induzierte Hypokalzämie nach Langzeitapplikation von ePTH (1-37) bei Pferden; pH-Wert im Vollblut 
nach dem Ende der Na EDTA- Infusion bei vorheriger Langzeitbehandlung mit Placebo (Einzelwerte, MW ± SD) 
a.
Zeit nach Infusionsende (min) Pferd
(ID) 0 10 20 30 40 50 60 70 80 90 100 110 120 130 140 150 160
12 7,40 7,37 7,33 7,32 7,32 7,33 7,33 7,34 7,32 7,32 7,32 7,30 7,32 7,31 7,33 7,34 7,35
13 7,37 7,34 7,37 7,35 7,36 7,36 7,36 7,36 7,37 7,35 7,36 7,36 7,36 7,36 7,36 7,34 7,35
14 7,42 7,37 7,36 7,36 7,36 7,34 7,33 7,34 7,35 7,36 7,34 7,36 7,31 7,32 7,35 7,34 7,34
15 7,36 7,35 7,36 7,36 7,34 7,33 7,32 7,32 7,31 7,29 7,40 7,29 7,30 7,32 7,26 7,35 7,36
18 7,33 7,34 7,32 7,31 7,31 7,32 7,30 7,28 7,27 7,26 7,29 7,29 7,35 7,25 7,24 7,26 7,29
22 7,37 7,37 7,33 7,30 7,32 7,31 7,32 7,31 7,33 7,33 7,35 7,35 7,35 7,35 7,38 7,38 7,39
MW 7,37 7,36 7,34 7,33 7,33 7,33 7,33 7,32 7,32 7,32 7,34 7,33 7,33 7,32 7,32 7,34 7,35
SD 0,03 0,02 0,02 0,03 0,02 0,02 0,02 0,03 0,03 0,04 0,04 0,03 0,02 0,04 0,05 0,04 0,04
b.
Zeit nach Infusionsende (min) Pferd
(ID) 170 180 190 200 210 220 230 240 270 300 330 360 390 420 450 480
12 7,36 7,34 7,36 7,35 7,36 7,38 7,38 7,39 7,40 7,42 7,41 7,43 7,40 7,41 7,40 7,43
13 7,37 7,37 7,34 7,37 7,37 7,37 7,37 7,38 7,39 7,39 7,39 7,40 7,42 7,40 7,42 7,41
14 7,35 7,33 7,36 7,36 7,36 7,36 7,38 7,39 7,40 7,41 7,38 7,40 7,42 7,41 7,40 7,41
15 7,35 7,37 7,35 7,37 7,35 7,38 7,37 7,38 7,40 7,39 7,38 7,38 7,38 7,41 7,42 7,40
18 7,25 7,28 7,32 7,30 7,32 7,32 7,34 7,36 7,36 7,37 7,35 7,35 7,37 7,38 7,35 7,38
22 7,39 7,37 7,39 7,39 7,39 7,37 7,37 7,38 7,38 7,39 7,40 7,40 7,42 7,39 7,41 7,41
MW 7,34 7,34 7,35 7,36 7,36 7,36 7,37 7,38 7,39 7,40 7,38 7,39 7,40 7,40 7,40 7,41









Reaktionsfähigkeit auf eine induzierte Hypokalzämie nach Langzeitapplikation von ePTH (1-37) bei Pferden; pH-Wert im Vollblut 
nach dem Ende der Na EDTA-Infusion bei vorheriger Langzeitbehandlung mit 0,5 µg/kg KM ePTH (Einzelwerte, MW ± SD) 
a.
Zeit nach Infusionsende (min) Pferd
(ID) 0 10 20 30 40 50 60 70 80 90 100 110 120 130 140 150 160
11 7,41 7,34 7,37 7,39 7,37 7,40 7,38 7,34 7,38 7,41 7,39 7,40 7,38 7,38 7,37 7,39 7,39
17 7,43 7,37 7,39 7,38 7,39 7,38 7,36 7,39 7,39 7,39 7,37 7,36 7,36 7,42 7,41 7,41 7,40
19 7,40 7,35 7,35 7,36 7,34 7,36 7,37 7,38 7,39 7,39 7,39 7,39 7,39 7,38 7,40 7,40 7,40
20 7,40 7,37 7,35 7,32 7,35 7,35 7,36 7,33 7,32 7,32 7,33 7,35 7,36 7,38 7,36 7,37 7,37
21 7,41 7,39 7,37 7,36 7,39 7,32 7,35 7,37 7,39 7,37 7,38 7,38 7,38 7,39 7,39 7,39 7,39
23 7,41 7,38 7,39 7,36 7,35 7,36 7,35 7,38 7,39 7,37 7,36 7,36 7,38 7,38 7,36 7,38 7,37
MW 7,41 7,37 7,37 7,36 7,36 7,36 7,36 7,36 7,38 7,37 7,37 7,37 7,37 7,39 7,38 7,39 7,38
SD 0,01 0,02 0,02 0,02 0,02 0,02 0,01 0,02 0,03 0,03 0,02 0,02 0,01 0,02 0,02 0,01 0,01
b.
Zeit nach Infusionsende (min) Pferd
(ID) 170 180 190 200 210 220 230 240 270 300 330 360 390 420 450 480
11 7,40 7,42 7,41 7,41 7,41 7,41 7,40 7,42 7,43 7,41 7,44 7,43 7,43 7,41 7,42 7,42
17 7,39 7,39 7,42 7,41 7,37 7,37 7,39 7,39 7,37 7,40 7,37 7,41 7,38 7,40 7,40 7,40
19 7,38 7,39 7,40 7,39 7,40 7,40 7,39 7,40 7,39 7,41 7,39 7,42 7,38 7,42 7,40 7,41
20 7,38 7,36 7,38 7,38 7,37 7,37 7,38 7,39 7,39 7,41 7,43 7,44 7,45 7,44 7,44 7,43
21 7,39 7,39 7,38 7,38 7,36 7,41 7,39 7,36 7,40 7,41 7,43 7,42 7,42 7,41 7,41 7,38
23 7,38 7,41 7,40 7,41 7,42 7,43 7,41 7,41 7,42 7,42 7,44 7,42 7,43 7,42 7,45 7,42
MW 7,39 7,39 7,40 7,40 7,39 7,40 7,39 7,40 7,40 7,41 7,42 7,42 7,42 7,42 7,42 7,41








Reaktionsfähigkeit auf eine induzierte Hypokalzämie nach Langzeitapplikation von 
ePTH (1-37) bei Pferden; Körpergewichte (kg KM, Einzelwerte, MW ± SD) 
a. Placebo      b.  0,5 µg/kg KM ePTH 
Pferd (ID) KM Pferd (ID) KM
11 652 11 616
17 680 17 638
19 670 19 646
20 658 20 610
21 640 21 656
23 620 23 510
MW 653 MW 613
SD 21,5 SD 53,3
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